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1.1 CONCEPTO DE TRASTORNO BIPOLAR 
1.1.1 Evolución histórica del concepto de Trastorno Bipolar. 
Los intentos más remotos de comprender la depresión se deben a Hipócrates 
(460-370 a.C.). Para Hipócrates, la melancolía se refería a estados de 
inhibición, abatimiento y tristeza y se originaba por desequilibrios en la 
secreción de bilis negra, o bien por una mala combustión de esta sustancia 
dentro del organismo que daría lugar a restos tóxicos. De hecho, el término 
melancolía proviene del griego melaina chole, que significa bilis negra (Dodds, 
2006). Asimismo, el término manía también tiene su origen en los escritos de 
Hipócrates aunque, a diferencia de su uso actual, el término no se relacionaba 
con el estado de ánimo, sino que era utilizado para describir estados delirantes 
o psicóticos que cursaban sin la presencia de "fiebre", a diferencia del llamado 
delirio. 
Aristóteles (s. IV a.C.) recoge el término melancolía en algunos de sus escritos 
para relacionarlos con personas especialmente sensibles e inteligentes. Este 
filósofo, considerado como el autor de la obra “problemata”, parece haber 
reconocido una cierta forma del espectro bipolar, hace más de dos milenios. 
Este reconocimiento continúa hasta nuestra actualidad. Las diferentes 
interrelaciones de autores de diversas culturas a través de varios siglos, 
pueden tener implicaciones en la naturaleza "objetiva" de la enfermedad 
psiquiátrica (Pies R, 2007). Esta concepción humoral de los trastornos 
mentales se conservará prácticamente intacta en la medicina occidental hasta 
el siglo XIX, momento en que se empieza a utilizar la palabra “depresión” como 
término diagnóstico. 
El médico griego Areteo de Capadocia, en el siglo II d.C., es el pionero en la 
incorporación de las primeras descripciones sistemáticas de depresión y manía 
en una misma entidad clínica, es decir, considerándolas partes de una misma 
entidad nosológica. Este médico observó que, a pesar de las remisiones, la 
enfermedad aparecía de forma cíclica, sin que su desaparición garantizara la 
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cura del paciente. También resaltó el factor interpersonal en la evolución de la 
depresión (Harvey, 2007). 
En la Edad Media (siglos V-XV) se vive una época de decadencia intelectual en 
el mundo occidental y la salud mental es excluida del ámbito de la Medicina, 
siendo la psiquiatría llamada “demonología”. Con la llegada del Renacimiento 
(siglos XV-XVI) tiene lugar una revolución psiquiátrica y a partir de los trabajos 
de Johann Weyer en Holanda y Alemania, se concluye que las supuestas 
“brujas” padecían en realidad enfermedades mentales (citado en Testa R, 
2004). 
Kraepelin es considerado como el padre de la conceptualización moderna del 
TB, acuñando el término “psicosis maníaco-depresiva” (Kraepelin, 1921). 
Además, estableció una dicotomía entre la esquizofrenia y la enfermedad 
maníaco-depresiva, en función de la sintomatología y del hecho de que la 
primera seguía un curso a largo plazo de peor pronóstico e implicaba un mayor 
deterioro cognitivo en comparación con la segunda patología. Kraepelin 
también destaca que en el caso de la esquizofrenia la sintomatología es 
duradera en comparación con el curso episódico del TB (citado en Mayer et al, 
2006; Raymond Lake, 2008).  
 
1.1.2 El Trastorno Bipolar en la actualidad 
El TB también conocido como Psicosis Maníaco Depresiva (PMD), es un 
trastorno que se caracteriza por variaciones cíclicas en el estado de ánimo, 
oscilando entre episodios de manía o hipomanía (euforia, excitabilidad) y 
períodos de depresión con fases intercaladas de “eutimia” o estabilización del 
ánimo. Además, estos pacientes presentan variaciones en el funcionamiento 
cognitivo, el estado de ánimo y en el comportamiento social (Murphy & 
Sahakian, 2001). 
Por otro lado, la importancia de la fase depresiva del TB ha sido anteriormente 
subestimada, aunque en la actualidad se sabe que la depresión bipolar 
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presenta las mayores cifras en cuanto a la morbilidad y mortalidad dentro de 
los trastornos depresivos (Mitchell et al, 2004)  
El TB es una enfermedad crónica, recurrente e infradiagnosticada que implica 
la desregulación del estado de ánimo, asociada con múltiples comorbilidades y 
síntomas residuales entre los diferentes episodios activos (Meynard, 2008). 
Durante los períodos de eutimia el sujeto no presenta síntomas y se mantiene 
en un estado neutro. La duración de estas fases dependerá del paciente y de la 
eficacia del tratamiento seguido. 
El tratamiento para el TB consiste, por un lado en la actuación en las 
situaciones urgentes o las crisis y, por otro, en iniciar la terapia de 
mantenimiento y la prevención de recaída (Jain, 2008). El tratamiento del TB va 
dirigido al control de los episodios de manía y prevención de nuevos episodios 
(Souza, 2005), dependiendo del tipo de TB que se haya diagnosticado (tipo I ó 
tipo II). Se cree que los objetivos principales en los tratamientos en el caso del 
TB tipo I es la prevención de la manía y la depresión y en el tipo II es la 
prevención de la depresión. Esto demuestra que la polaridad como factor 
predominante es, por lo tanto, un parámetro de pronóstico válido con 
implicaciones terapéuticas y clínicas de los pacientes a largo plazo (Colom et 
al, 2006b). 
Soreca et al (2008) proponen un acercamiento multidimensional al TB que 
incluye el abordaje de la sintomatología, la inestabilidad afectiva, la 
desregulación del ritmo circadiano y la disfunción cognitiva y ejecutiva, lo que 
puede ofrecer los indicadores potenciales del pronóstico total a largo plazo. 
En la actualidad el TB se divide en dos subtipos: TB de tipo I (TB-I) y TB de tipo 
II (TB-II). A continuación se describen los criterios diagnósticos para ambas 
variantes del trastorno, así como para los episodios depresivo mayor, maníaco, 
hipomaníaco o mixtos. 
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1.2 CRITERIOS DIAGNÓSTICOS SEGÚN EL DSM-IV-TR 
1.2.1 Trastorno bipolar de tipo I 
Para poder diagnosticar a una persona como paciente con TB-I es necesario 
que se haya manifestado en algún momento, al menos un episodio maníaco o 
mixto (véase criterios para estos episodios). 
En el TB-I hay que especificar si el episodio más reciente es de tipo maníaco, 
hipomaniaco, mixto, depresivo o no especificado (cuando no cumple criterios 
temporales para clasificarlo como uno de los cuatro anteriores). También puede 
distinguirse un TB-I, con un único episodio maníaco, para lo cual es necesario 
que no se haya diagnosticado ningún EDM (véanse los criterios del DSM-IV-
TR). 
A. Presencia de un episodio maníaco, hipomaníaco, mixto o depresivo mayor. 
B. Historia de un episodio depresivo mayor, mixto, hipomaníaco o maníaco, 
según cuál sea el episodio más reciente que se haya tipificado en el criterio A. 
C. Los síntomas afectivos provocan un malestar clínicamente significativo o un 
deterioro social, laboral o de otras áreas importantes de la actividad del 
individuo. 
D. Los episodios afectivos en los Criterios A y B no se explican mejor por la 
presencia de un trastorno esquizoafectivo y no están superpuestos a una 
esquizofrenia, un trastorno esquizofreniforme, un trastorno delirante o un 
trastorno psicótico no especificado. 
E. Los síntomas afectivos de los Criterios A y B no son debidos a los efectos 
fisiológicos de una sustancia (p. Ej. una droga, un medicamento u otro 
tratamiento) ni a una enfermedad médica (p. Ej. hipertiroidismo). 
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1.2.2 Trastorno bipolar de tipo II 
El TB-II se caracteriza por uno o más episodios depresivos mayores, 
intercalándose, al menos, un episodio hipomaniaco, es decir, en este trastorno 
ningún episodio cumple los criterios de maníaco o mixto. Los criterios  del 
DSM-IV-TR son: 
A. Presencia (o historia) de uno o más episodios depresivos mayores. 
B. Presencia (o historia) de al menos un episodio hipomaníaco. 
C. No ha habido ningún episodio maníaco, ni un episodio mixto. 
D. Los síntomas afectivos en los Criterios A y B no se explican mejor por la 
presencia de un trastorno esquizoafectivo y no están superpuestos a una 
esquizofrenia, un trastorno esquizofreniforme, un trastorno delirante o un 
trastorno psicótico no especificado. 
E. Los síntomas provocan malestar clínicamente significativo o deterioro 
social/laboral o de otras áreas importantes de la actividad del individuo. 
 
En los siguientes puntos se define lo que son cada uno de los episodios 
mencionados (depresivos mayores, hipomaniaco y mixto), en función de los 
cuales se evalúa el TB. 
 
1.2.3 Criterios para el episodio depresivo mayor  
A. Presencia de cinco (o más) de los siguientes síntomas durante un período 
de 2 semanas, que representan un cambio respecto a la actividad previa; uno 
de los síntomas debe ser:  
o Estado de ánimo depresivo. 
o Pérdida de interés o de la capacidad para el placer. 
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o Estado de ánimo depresivo la mayor parte del día, casi cada día según 
lo indica el propio sujeto (p. ej., se siente triste o vacío) o la observación 
realizada por otros (p. ej., llanto). En los niños y adolescentes el estado 
de ánimo puede ser irritable. 
o Disminución acusada del interés o de la capacidad para el placer en 
todas o casi todas las actividades, la mayor parte del día, casi cada día 
(según refiere el propio sujeto u observan los demás). 
o Pérdida importante de peso sin hacer régimen o aumento de peso (p. ej., 
un cambio de más del 5% del peso corporal en 1 mes), o pérdida o 
aumento del apetito casi cada día. Nota: En niños hay que valorar el 
fracaso en lograr los aumentos de peso esperables. 
o Insomnio o hipersomnia casi cada día. 
o Agitación o enlentecimiento psicomotores casi cada día (observable por 
los demás, no meras sensaciones de inquietud o de estar enlentecido). 
o Fatiga o pérdida de energía casi cada día. 
o Sentimientos de inutilidad o de culpa excesivos o inapropiados (que 
pueden ser delirantes) casi cada día (no los simples autorreproches o 
culpabilidad por el hecho de estar enfermo). 
o Disminución de la capacidad para pensar o concentrarse, o indecisión, 
casi cada día (ya sea una atribución subjetiva o una observación ajena). 
o Pensamientos recurrentes de muerte (no sólo temor a la muerte), 
ideación suicida recurrente sin un plan específico o una tentativa de 
suicidio o un plan específico para suicidarse. 
Nota: No se incluyen los síntomas que son claramente debidos a enfermedad 
médica o las ideas delirantes o alucinaciones no congruentes con el estado de 
ánimo. 
B. Los síntomas no cumplen los criterios para un episodio mixto. 
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C. Los síntomas provocan malestar clínicamente significativo o deterioro social, 
laboral o de otras áreas importantes de la actividad del individuo. 
D. Los síntomas no son debidos a los efectos fisiológicos directos de una 
sustancia (p. ej., una droga, un medicamento) o una enfermedad médica (p. ej. 
hipotiroidismo). 
E. Los síntomas no se explican mejor por la presencia de un duelo (p. ej. 
después de la pérdida de un ser querido), los síntomas persisten durante más 
de 2 meses o se caracterizan por una acusada incapacidad funcional, 
preocupaciones mórbidas de inutilidad, ideación suicida, síntomas psicóticos o 
enlentecimiento psicomotor.  
 
1.2.4 Criterios para el episodio maníaco 
A. Un período diferenciado de un estado de ánimo anormal y persistentemente 
elevado, expansivo o irritable, que dura al menos 1 semana (o cualquier 
duración si es necesaria la hospitalización). 
B. Durante el período de alteración del estado de ánimo han persistido tres (o 
más) de los siguientes síntomas (cuatro si el estado de ánimo es sólo irritable) 
y ha habido en un grado significativo: 
o Autoestima exagerada o grandiosidad. 
o Disminución de la necesidad de dormir (p. ej., se siente descansado tras 
sólo 3 horas de sueño). 
o Más hablador de lo habitual o verborreico. 
o Fuga de ideas o experiencia subjetiva de que el pensamiento está 
acelerado. 
o Distraibilidad (p. ej. la atención se desvía demasiado fácilmente hacia 
estímulos externos banales o irrelevantes). 
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o Aumento de la actividad intencionada (ya sea socialmente, en el trabajo 
o los estudios, o sexualmente) o agitación psicomotora. 
o Implicación excesiva en actividades placenteras que tienen un alto 
potencial para producir consecuencias graves (p. ej. enzarzarse en 
compras irrefrenables, indiscreciones sexuales o inversiones 
económicas alocadas). 
C. Los síntomas no cumplen los criterios para el episodio mixto. 
D. La alteración del estado de ánimo es suficientemente grave como para 
provocar deterioro laboral o de las actividades sociales habituales o de las 
relaciones con los demás, o para necesitar hospitalización con el fin de prevenir 
los daños a uno mismo o a los demás, o hay síntomas psicóticos. 
E. Los síntomas no son debidos a los efectos fisiológicos directos de una 
sustancia (p. ej. una droga, un medicamento u otro tratamiento) ni a una 
enfermedad medica (p. ej., hipertiroidismo). 
Nota: Los episodios parecidos a la manía que están claramente causados por 
un tratamiento somático antidepresivo (p. ej., un medicamento, terapéutica 
electroconvulsiva, terapéutica lumínica) no deben ser diagnosticados como 
trastorno bipolar I.  
 
1.2.5 Criterios para el episodio hipomaniaco 
A. Un período diferenciado durante el que el estado de ánimo es 
persistentemente elevado, expansivo o irritable durante al menos 4 días y que 
es claramente diferente del estado de ánimo habitual. 
B. Durante el período de alteración del estado de ánimo, han persistido tres (o 
más) de los siguientes síntomas (cuatro si el estado de ánimo es sólo irritable) 
y ha habido en un grado significativo: 
1. Autoestima exagerada o grandiosidad. 
CAPÍTULO 1: INTRODUCCIÓN 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 33 
2. Disminución de la necesidad de dormir (p. ej., se siente descansado tras 
sólo 3 horas de sueño). 
3. Más hablador de lo habitual o verborreico. 
4. Fuga de ideas o experiencia subjetiva de que el pensamiento está 
acelerado. 
5. Distraibilidad (p. ej., la atención se desvía demasiado fácilmente hacia 
estímulos externos banales o irrelevantes). 
6. Aumento de la actividad intencionada (ya sea socialmente, en el trabajo 
o los estudios o sexualmente) o agitación psicomotora. 
7. Implicación excesiva en actividades placenteras que tienen un alto 
potencial para producir consecuencias graves (p. ej., enzarzarse en 
compras irrefrenables, indiscreciones sexuales o inversiones 
económicas alocadas). 
C. El episodio está asociado a un cambio inequívoco de la actividad que no es 
característico del sujeto cuando está asintomático. 
D. La alteración del estado de ánimo y el cambio de la actividad son 
observables por los demás. 
E. El episodio no es suficientemente grave como para provocar un deterioro 
laboral o social importante o para necesitar hospitalización, ni hay síntomas 
psicóticos. 
F. Los síntomas no son debidos a los efectos fisiológicos directos de una 
sustancia (p. ej., una droga, un medicamento u otro tratamiento) ni a una 
enfermedad médica (p. ej., hipertiroidismo). 
Nota: Los episodios parecidos a los hipomaníacos que están claramente 
causados por un tratamiento somático antidepresivo (p. ej., un medicamento, 
terapéutica electroconvulsiva, terapéutica lumínica) no deben diagnosticarse 
como trastorno bipolar II. 
CAPÍTULO 1: INTRODUCCIÓN 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 34 
1.2.6 Criterios para el episodio mixto 
A. Se cumplen los criterios tanto para un episodio maníaco como para un 
episodio depresivo mayor (excepto en la duración) casi cada día durante al 
menos un período de 1 semana. 
B. La alteración del estado de ánimo es suficientemente grave para provocar 
un importante deterioro laboral, social o de las relaciones con los demás, o 
para necesitar hospitalización con el fin de prevenir los daños a uno mismo o a 
los demás, o hay síntomas psicóticos. 
C. Los síntomas no son debidos a los efectos fisiológicos directos de una 
sustancia (p. ej. una droga, un medicamento u otro tratamiento) ni a 
enfermedad médica (p. ej. hipertiroidismo). 
Nota: Los episodios parecidos a los mixtos que están claramente causados por 
un tratamiento somático antidepresivo (p. ej., un medicamento, terapéutica 
electroconvulsiva, terapéutica lumínica) no deben ser diagnosticados como 
trastorno bipolar I.  
 
 
1.3 DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL DEL TB 
Los síntomas del TB pueden aparecer también en otros trastornos 
psiquiátricos, por lo que es importante realizar un diagnóstico diferencial con 
diferentes patologías (Crespo Blanco, 2003).  
Además, se sabe que el pronóstico del TB empeora con el retraso en el 
diagnóstico y, por consiguiente, en el establecimiento de un tratamiento 
adecuado (Meynard, 2008). 
Hauser et al (2007) hacen una reflexión sobre la importancia de reconocer el 
TB de forma temprana, presentando una serie de consideraciones para la 
elaboración de una escala integradora que pudiera detectar los síntomas 
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precoces, con la cual las personas en situación de riesgo puedan ser 
identificadas e intervenidas oportunamente. 
La posible presencia síntomas psicóticos en el TB puede llevar a confundir este 
trastorno con una esquizofrenia o un trastorno esquizoafectivo. La diferencia 
del TB con respecto a la primera patología es que en ésta no existen episodios 
afectivos recurrentes. Sin embargo, en relación al trastorno esquizoafectivo, la 
diferencia radica en que en este último hay períodos en los que el paciente 
presenta síntomas psicóticos aunque sin clínica de estado de ánimo deprimido, 
mientras que en el TB se dan ambos tipos de sintomatología. Además, en un 
estudio realizado con niños esquizofrénicos y con psicosis afectivas se 
concluye que los déficits sociales premórbidos son más marcados en la 
esquizofrenia que se inicia en la niñez y en la adolescencia que en otras 
psicosis afectivas (Hollis, 2003). 
Durante muchos años, la distinción entre TB y esquizofrenia ha sido un campo 
complicado, pero las modificaciones de los criterios diagnósticos han desviado 
el interés hacia la diferenciación temprana entre depresión unipolar y depresión 
bipolar y entre las diferentes entidades del espectro bipolar (Villagrán, 2007). 
También existe la posibilidad de que el TB se confunda con los cuadros mixtos, 
definidos por primera vez por Kraepelin como la existencia simultánea de 
sintomatología maníaca y depresiva, (Hilmmelhoch et al, 1976) y, debido a los 
episodios subafectivos, con los TP. Para distinguir correctamente las diferentes 
psicopatologías y diagnosticar adecuadamente el TB es importante tener en 
cuenta los períodos asintomáticos, los antecedentes familiares y la 
estacionalidad de la enfermedad. 
En cuanto a las diferencias entre la depresión unipolar y la bipolar, en un 
estudio realizado por Forty et al (2008) se destacan como características 
clínicas asociadas a la depresión bipolar frente a la unipolar la presencia de 
psicosis, la variación de humor diurna y la hipersomnia, así como un mayor 
número de episodios depresivos de corta duración. La depresión bipolar es 
generalmente más severa que la unipolar, dando lugar a un mayor número de 
ingresos hospitalarios y causando más déficits a nivel social, lo que incrementa 
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la importancia de su diagnóstico precoz y el establecimiento de un tratamiento 
adecuado de forma temprana (Hirschfeld, 2004). 
Asimismo, el diagnóstico diferencial debe centrarse también en las diferentes 
patologías médicas que pueden dar lugar a confusión en el diagnóstico y que 
se muestran en la Tabla I (Crespo Blanco JM, 2002). 
 
Tabla I: Enfermedades médicas en las que se debe realizar diagnóstico diferencia con el 
TB y pruebas exploratorias (Crespo Blanco, 2002) 
 Enfermedad no 
psiquiátrica 
Diagnóstico diferencial 
Infecciones Encefalitis herpética 
Neurosífilis 
Punción lumbar, RM 
Serología luética 
Metabólicas Enfermedad de Cushing 
Hipertiroidismo 
Hemodiálisis 
Cortisol basal – Cortisol libre urinario 
TSH 
Neurológicas Esclerosis múltiple 
Parálisis general 
progresiva 
Corea de Hungtinton 
Síndromes postraumáticos 
Síndromes frontales 
 
Tumores diencefálicos 
 
Metástasis cerebrales 
 
Lesiones cerebelosas 
Anamnesis, RM 
Serología luética 
 
Estudio genético 
Anamnesis, exploración neurológica 
Neuroimagen, exploración 
neurológica 
Neuroimagen, exploración 
neurológica 
Neuroimagen, exploración 
neurológica 
Neuroimagen, exploración 
neurológica 
Fuente: Comité de consenso de Catalunya en Terapéutica de los Trastornos Mentales, 1999 
 
 
Finalmente, en la Tabla II se muestran una serie de sustancias que deben ser 
tenidas en cuenta, ya que pueden llegar a desarrollar un TB secundario a su 
consumo (Crespo Blanco JM, 2002). 
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Tabla II: Fármacos que con mayor frecuencia pueden provocar o desencadenar cuadros 
maniformes 
Sustancias involucradas en el TB 
secundario a su consumo 
Anabolizantes 
Antiparkinsonianos 
Antidepresivos 
Corticoides 
Estimulantes del SNC 
Tuberculostáticos 
Fuente: Comité del consenso de Catalunya en 
Terapéutica de Trastornos Mentales, 1999 
 
 
1.4 OTRAS CONSIDERACIONES SOBRE EL TB 
El TB es un trastorno psiquiátrico crónico con un curso variable y un impacto 
significativo para el paciente a nivel social, ocupacional, de funcionamiento 
general y de bienestar (Revicki et al, 2005a; Revicki et al, 2005b). Todo ello 
hace que el diagnóstico psiquiátrico muchas veces sea un proceso dinámico y 
susceptible de cambios.  
Se trata de un trastorno discapacitante que en muchas ocasiones se 
diagnostica tarde. Su abordaje ha sido clásicamente farmacológico, 
fundamentalmente con la utilización de litio, aunque en los últimos años se ha 
demostrado que su combinación con distintos tratamientos psicológicos permite 
una mejoría significativa en estas personas (Becoña y Lorenzo, 2001). Para 
evitar retrasos en el diagnóstico y acelerar la consecuente pauta de los 
tratamientos apropiados para la enfermedad es fundamental desarrollar una 
entrevista clínica adecuada (Ruiz de la Hermosa Gutiérrez et al, 2007).  
Los estudios longitudinales permiten saber que los síntomas del TB siguen un 
curso inexorablemente constante que se acompaña de un aumento progresivo 
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de la vulnerabilidad a la repetición, déficits neuropsicológicos y disfunción a 
nivel psicosocial (McIntyre et al, 2006). 
En el TB lo que se intenta es que el paciente consiga tener una mejor calidad 
de vida mejorando su bienestar. El concepto de bienestar se define teniendo en 
cuenta tres dimensiones básicas: la sintomatología, el funcionamiento del 
paciente y el cambio en la fisiopatología (Keller et al, 2003).  
La impulsividad, definida en el DSM-IV-TR como el desarrollo de actividades 
con riesgo excesivo, constituye uno de los síntomas de la hipomanía 
característica del TB-II, pero además los resultados sugieren que el rasgo de 
impulsividad puede ser una característica fundamental de ese subtipo de la 
enfermedad (Benazzi, 2007). 
Este trastorno presenta altas tasas de comorbilidad, siendo los trastornos por 
ansiedad y por pánico y el abuso de sustancias las patologías psiquiátricas 
más habitualmente asociadas con el TB (Emilien et al, 2007; Nery-Fernandes 
et al, 2009). Cuando existe una comorbilidad entre el TB y la dependencia de 
alcohol, es posible que los déficits cognitivos presenten una mayor severidad, 
por lo que es interesante estudiar esas alteraciones cognitivas a fondo para 
mejorar su estado (Lewy et al, 2008). Nery et al (2008) consideran que los 
pacientes bipolares manifiestan una estructura de la personalidad diferente a 
los controles sanos y que la comorbilidad psiquiátrica (con alcohol y abuso de 
sustancias) en este trastorno se asocia con rasgos específicos de 
personalidad, algo que podría indicar que ésta media el fenómeno de la 
comorbilidad en el TB. Existe un alto grado de comorbilidad entre el abuso de 
sustancia y ambos subtipos del TB, siendo más alto en el TB-I (Strakowski y 
del Bello, 2000a; Cerullo y Strakowski, 2007). La comorbilidad con el abuso de 
sustancias ha sido asociada también con un índice más elevado de intentos 
autolíticos en pacientes con TB. Se piensa que esta relación puede tener un 
origen genético y/o ser explicada por la gravedad de la enfermedad o el rasgo 
de impulsividad (Dalton et al, 2003). 
Los pacientes con TB a menudo pueden presentar ansiedad asociada así como 
abusos de sustancias y, en un menor grado, TCA (McElroy et al, 2001). Carter 
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et al (2003) han observado que los pacientes cuyo episodio de TB-I o TB-II se 
inició antes de los 18 años de edad, existe una mayor frecuencia de trastornos 
de ansiedad de ciclo rápido, intentos de suicidio, abuso de sustancias y 
comorbilidad en el eje I, comparados con los pacientes en los que el primer 
episodio tuvo lugar después de esa edad. Sasson et al (2003) consideran 
además que la presencia de ansiedad puede inducir a la aparición de la manía. 
La comorbilidad normalmente se asocia con subtipos más severos del TB, una 
edad de inicio inferior (McElroy et al, 2001), la intensificación de síntomas, 
probabilidad de repetición, dificultad para la recuperación sintomática y 
funcional, índice de suicidio, disminución de la respuesta al tratamiento 
farmacológico y de la calidad de vida de estos pacientes. Algunos ejemplos son 
la migraña, enfermedades pulmonares, cardiovasculares, cerebrovasculares e 
infecciosas (McElroy et al, 2001; Low et al, 2003). 
Otro grupo de investigadores plantean la hipótesis de que los pacientes con 
trastornos afectivos (pacientes con un EDM o manía) zurdos presentan más 
con la comorbilidad con migrañas y con rasgos bipolares suaves (Fasmer et al, 
2008). 
Existen autores que defienden que el riesgo cardiovascular es alto en los 
pacientes con TB, siendo asociado con la edad, el IMC y el síndrome 
metabólico (García-Portilla et al, 2008). 
Se cree que los déficits a nivel neuropsicológico en pacientes deprimidos con 
los deberían ser tenidos en cuenta como un factor de riesgo importante en los 
casos donde existen intentos autolíticos severos (Keilp et al, 2001). 
En los pacientes bipolares la tasa de suicidios es elevada, situándose la cifra 
aproximadamente entre un 20 y un 30% (Simon et al, 2007). En España, se 
estimó que entre el 10 y el 15% de los pacientes con TB murieron por suicidio 
(López-Ibor, 2003). Se piensa que la tendencia suicida en algunos pacientes 
con TB se asocia con la impulsividad, manifestada como una predisposición a 
emitir respuestas rápidas e imprevistas (Swann et al, 2005). Además se está 
planteando que la intervención psicosocial pueda ser considerada como una 
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posible medida preventiva para ese disminuir ese riesgo (Fountoulakis et al, 
2008). 
En cuanto al consumo de tabaco, los individuos con TB presentan tasas más 
elevadas de consumo de cigarrillos, así como de déficits cognitivos en 
comparación con la población general (Law et al, 2008). 
Biederman et al (2004) habla de una alta prevalencia de comorbilidad entre el 
TDAH y el TB. En un estudio realizado por Sentissi et al (2008) se demuestra 
que la presencia de TDAH en pacientes con TB predice un funcionamiento 
social considerablemente bajo, así como la capacidad de adaptación 
disminuida con respecto a pacientes con TB sin TDAH. 
Un estudio reciente, en el que se controlaron los factores potenciales de 
confusión incluyendo la historia de trauma o abuso severos en la infancia, 
señala que el inicio temprano del TB incrementa la probabilidad de desarrollar 
un TLP comórbido (Goldberg y Garno, 2009). 
Se cree también que durante la menopausia las mujeres con TB experimentan 
un aumento de la clínica depresiva, comparado con hombres de la misma edad 
e incluso con mujeres y hombres jóvenes con TB. Sin embargo, sería 
importante investigar más a fondo sobre la influencia de la transición a la 
menopausia y las hormonas sobre el estado de ánimo, para mejorar los 
resultados en la práctica clínica con las mujeres que padecen este trastorno 
(Marsh et al, 2009). 
Se cree que los déficits en el desarrollo (principalmente en cuanto al lenguaje, 
a nivel motor y social) tienen influencia sobre los trastornos del estado de 
ánimo, ya que los niños con antecedentes de ese tipo en el neurodesarrollo 
presentan una sintomatología más marcada. Estos antecedentes están 
sobrerepresentados en el inicio temprano del TB en comparación con el de la 
depresión unipolar (Sigurdsson et al, 1999). Sin embargo, para Cannon et al 
(2002) la influencia del neurodesarrollo sobre la enfermedad parece ejercer una 
mayor influencia en la esquizofrenia que en el TB. 
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Asimismo, se ha constatado que el TB se encuentra entre las diez causas más 
incapacitantes de las personas en el mundo junto con la depresión, el abuso de 
alcohol y la esquizofrenia. 
Dickerson et al (2004) han realizado un estudio donde intentan identificar las 
variables asociadas con el estatus profesional entre personas con TB, 
encontrando correlación con el funcionamiento cognitivo, la memoria auditiva 
inmediata, la severidad de los síntomas total, la historia de hospitalizaciones y 
la educación familiar. Se considera importante realizar programas de 
orientación vocacional para evaluar mejor el potencial de trabajo y estudiar los 
factores predictores de los resultados relacionados con el mismo, ya que los 
pacientes con TB presentan un fuerte impacto en la habilidad para encontrar y 
mantener un empleo (Bowden et al, 2005). 
Aunque en nuestro estudio no hemos evaluado la calidad de vida percibida por 
el paciente varios estudios cuantitativos han examinado la relación entre la 
misma y el TB, indicando generalmente que la calidad de vida percibida es baja 
en los pacientes con TB. Sin embargo, hay poca investigación cualitativa 
dirigida a describir las propias experiencias de los pacientes y el impacto sobre 
su calidad de vida. En un estudio basado en lo anterior, se concluye que la 
mayor parte de los individuos entrevistados declaraban que el TB tenía un 
efecto negativo profundo sobre su calidad de vida, concretamente en las áreas 
de educación, vocación, economía, y relaciones sociales e íntimas (Michalak et 
al, 2006). 
Se considera que con los pacientes con TB que experimentan una calidad de 
vida a nivel físico y mental baja, incluso durante la fase eutímica, se debería 
intentar ejercer un control óptimo de síntomas depresivos así como la 
disponibilidad de apoyo social para mejorar su bienestar (Gutiérrez-Rojas et al, 
2008). Maina et al (2007) indican que el TB-II se asocia con una calidad de vida 
relacionada con una salud más baja, incluso durante los períodos prolongados 
de eutimia y excluyendo síntomas residuales. 
Los pacientes bipolares muestran un rendimiento global y un bienestar 
inferiores incluso durante la fase estable del trastorno. Debido al enorme 
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impacto del TB en muchas áreas de su vida, resultaría interesante determinar 
los factores de pronóstico relacionados con la calidad de vida de los pacientes, 
dado que ello resultaría de ayuda a la hora de diseñar las diferentes 
intervenciones clínicas (Sierra San Miguel et al, 2005). 
Asimismo, no existen todavía muchos datos sobre el impacto de los 
psicofármacos en la calidad de vida de los pacientes con TB (Michalak et al, 
2008). 
Sin embargo, la calidad de vida subjetiva no puede reflejar con exactitud el 
estado de resultado funcional de manera objetiva, debido a la disminución de la 
introspección, la desmoralización o los cambios con el tiempo de la esperanza 
de vida futura (Goldberg y Harrow, 2005). Algunos autores consideran que los 
síntomas depresivos, aunque cuando son de intensidad baja, son fuertes 
predictores de la calidad de vida percibida por los pacientes (Dias et al, 2008b). 
En otro estudio se comparan las respuestas cognitivas de pacientes bipolares 
al fracaso y al éxito, teniendo en cuenta algunas variables como tendencia a 
acatar normas estrictas, la capacidad de autocrítica y la generalización del 
fracaso y autoestima. Se ha encontrado que las respuestas al fracaso pueden 
estar asociadas con la historia previa de depresión, mientras que las 
respuestas al éxito a un mayor riesgo general para la manía (Eisner et al, 
2008). 
En cuanto al ámbito familiar, por ejemplo, la adaptación de la familia a la 
enfermedad es un proceso dinámico y progresivo. Se considera que las 
enfermedades crónicas psiquiátricas y neurológicas puedan causar algunas 
dificultades específicas en la funcionalidad de la familia (Unal et al, 2004). 
Hasta el momento hubo una consideración limitada sobre la naturaleza de los 
factores de riesgo psicosociales que podrían estar presentes en las personas 
descendientes de padres bipolares y de cómo estos factores podrían aumentar 
la probabilidad de desarrollar la enfermedad (Jones y Bentall, 2008). 
Se considera que los mejores predictores del funcionamiento pobre a nivel 
psicosocial en el TB-II son los síntomas subclínicos depresivos, el inicio 
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temprano de la enfermedad y los déficits en la función ejecutiva (Torrent et al, 
2006). En una comparación entre una muestra de pacientes con TB deprimidos 
y otra en fase eutímica se ha encontrado el funcionamiento era similar en 
ambos grupos, excepto la fluidez verbal que era inferior en el grupo deprimido. 
Por otra parte, la menor fluidez verbal se ha relacionado con un funcionamiento 
social pobre, medida a través de la EEAG en pacientes eutímicos, lo que 
destaca la necesidad de realizar más estudios longitudinales. (Martínez-Arán et 
al, 2002b).  
La mayoría de los estudios sobre la calidad de vida de los pacientes con TB 
indican que presentan alteraciones en sentido negativo, incluso durante la fase 
eutímica. Una vez más, algunos autores sugieren a estudios futuros que 
contemplen la investigación más longitudinal y el desarrollo de una medida 
específica para la calidad de vida de los pacientes (Michalak et al, 2005a; 
Michalak et al, 2005b). 
En pacientes con esquizofrenia, se ha relacionado la calidad de vida con los 
niveles de psicopatología, mientras que en pacientes con TB se ha relacionado 
tanto con la psicopatología como con los déficits neurocognitivos (Brissos et al, 
2008b). De hecho, en la actualidad se considera que el déficit cognitivo en los 
pacientes con TB se puede relacionar con un peor ajuste en la calidad de vida 
de éstos (Leal et al, 2007; Brissos et al, 2008a). 
En cuanto al ámbito laboral, existen estudios que encontraron que el TB en la 
población trabajadora puede tener un efecto significativamente negativo sobre 
las relaciones en el trabajo, el absentismo laboral y el funcionamiento en 
general, que puede conducir a gastos sustanciales. Esto lleva a pensar que 
existe una necesidad de crear iniciativas en el ámbito laboral para controlar la 
salud y los costes de las consecuencias del TB en la población activa en ese 
ámbito (Dean et al, 2004; Gardner et al, 2006; Laxman et al, 2008). Torrent et 
al (2007) señalan que el trastorno esquizoafectivo, por ejemplo, se asocia a un 
mayor daño neurocognitivo que el TB sin psicosis y también presenta más 
dificultades a nivel ocupacional.  
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Algunos estudios han comparado la conciencia de enfermedad y las funciones 
neuropsicológicas en los pacientes con TB y esquizofrénicos. Los resultados 
sugieren que las diferencias en la conciencia general de enfermedad pueden 
ser explicadas por la severidad de la sintomatología y la función de la memoria 
de trabajo (medida a través de la prueba de dígitos del WAIS) más que por el 
diagnóstico específico. Esto sugiere que la conciencia de la enfermedad debe 
considerarse como un aspecto multidimensional (Varga et al, 2007). Otros 
autores consideran que las relaciones varían entre las diferentes dimensiones 
de conciencia de enfermedad y las capacidades de la función neurocognitiva, 
especialmente FE, en pacientes bipolares en remisión (Yen et al, 2008). 
En cuanto a la autopercepción de los pacientes se considera que presentan un 
sentimiento ambivalente en cuanto a la adhesión de medicación, ya que 
perciben que, independientemente de lo que ellos hagan, el proceso 
desembocará en un contexto de prejuicio, pérdidas y limitaciones en varias 
esferas de la vida diaria (Miasso et al, 2008). 
Algunos autores consideran que la psicoeducación es la intervención más 
importante dentro del ámbito psicosocial (Fountoulakis et al, 2007). En cuanto a 
este tema, se ha realizado un estudio con pacientes incluidos en un grupo 
sobre las perspectivas de los mismos sobre la psicoeducación. Los hallazgos 
indican que las principales son la alianza terapéutica creada con los 
profesionales de salud mental y la necesidad de una estrategia de tratamiento 
que acerque al propio individuo a su enfermedad (O’Connor et al, 2008). 
Algunos autores consideran que los programas de psicoeducación son útiles 
para aumentar la adherencia al tratamiento, el cumplimiento en la toma de la 
medicación, evitar las recaídas y enseñar al paciente a identificar los síntomas 
que sugieren la aparición de un nuevo episodio maníaco o depresivo (Colom y 
Panicali, 2006a).  Un estudio realizado por Even et al (2007) ha concluido que 
los pacientes de mayor edad y con menor nivel educativo son los que tienen 
menos conocimiento sobre su tratamiento, y aquéllos con un lugar de control 
más externo, eran los que mostraban menos disponibilidad para participar en 
programas psicoeducativos. 
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A raíz de otro estudio donde se ha utilizado el DAS, se considera que los 
pacientes bipolares presentan una actitud negativista durante las fases 
maníacas, reflejando una sobrecompensación para la depresión. Las 
conclusiones apoyan datos clínicos que indican la existencia de cogniciones 
depresivas independientemente de la presencia de síntomas maníacos 
(Goldberg et al, 2008). 
Algunos autores proponen en ese sentido intervenciones multicomponentes, 
incluyendo la psicosocial, enfocadas a la evaluación y la mejora de la adhesión 
a la medicación debido a la asociación de la no adhesión con índices más altos 
de recaídas, de hospitalizaciones y gastos de asistencia médica más elevados 
entre la gente con este trastorno (Depp et al, 2008). 
También se ha planteado la importancia de la psicoeducación como un 
tratamiento adjunto a la psicofarmacología en el TB, con el objetivo de 
caracterizar los efectos de ese tratamiento sobre la calidad de vida percibida 
(Michalak et al, 2005b). 
 
 
1.5 EPIDEMIOLOGÍA 
En un estudio centrado en analizar las diferencias de género se encontró que 
no existen diferencias significativas entre hombres y mujeres en cuanto a edad 
de inicio del trastorno, número de episodios y sintomatología. Sin embargo, 
hubo más hombres que mujeres que referían haber padecido un episodio de 
manía al inicio del TB-I, así como mayores tasas de abuso o dependencia de 
alcohol, cannabis, juego patológico y trastorno de conducta en hombres, 
además haber padecido más «problemas conductuales» y una mayor 
«incapacidad para mantener una conversación» durante la manía. Las mujeres, 
por su parte, mostraron tasas más altas de TCA comórbidos, variaciones de 
peso y del apetito e insomnio de mantenimiento durante la fase depresiva. 
(Kawa et al, 2005). 
CAPÍTULO 1: INTRODUCCIÓN 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 46 
Se cree que las mujeres bipolares pueden tener más episodios depresivos y 
pueden estar más predispuestas a sufrir un episodio mixto en comparación con 
los hombres. Asimismo, presentan un riesgo alto a padecer episodios durante 
la etapa de postparto. Para profundizar en este tema, serían necesarios más 
estudios longitudinales teniendo en cuenta el sexo de los pacientes (Leibenluft, 
1996). 
En cuanto a la edad de aparición del trastorno existen datos que confirman que 
el inicio temprano, antes de los 19 años, puede estar asociado en algunos 
casos con el abuso o dependencia de sustancias comórbido (Ernsta et al, 
2004). 
Kessing (2006) realizan un estudio sobre las diferencias en los subtipos 
diagnósticos del TB según el ICD-10 entre pacientes con primer contacto con 
profesionales de salud mental después de los 50 años de edad y pacientes 
cuyo contacto ocurrió con anterioridad a esa edad. Los pacientes bipolares que 
eran mayores de 50 años en el primer ingreso hospitalario presentaron menos 
episodios psicóticos de manía y una mayor frecuencia de episodios depresivos 
graves con síntomas psicóticos que los pacientes más jóvenes. 
En otro estudio realizado por Kassem et al (2006) se encontró que la polaridad 
al inicio del TB se asocia significativamente a la herencia familiar y a ciertos 
indicadores clínicos, que pueden contribuir a la correcta discriminación de los 
subtipos más homogéneos del TB. 
En Europa la prevalencia del TB es de aproximadamente 21.000.000 personas 
con un coste anual de superior a 100 billones de euros (Olesen et al, 2006), 
siendo la enfermedad mental que supone un mayor gasto en el ámbito de la 
salud.  
En cuanto a la población mundial, la prevalencia se sitúa entre un 1% y un 2% 
de la población (Journal of neurology, neurosurgere & psychiatry, 2006). 
Perälä et al han realizado recientemente una serie de encuestas a una amplia 
muestra de personas mayores de 30 años de la población general con el fin de 
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establecer la prevalencia de los trastornos psicóticos y bipolares tipo I durante 
la vida, siendo la cifra de 0,24% para el TB-I (Perälä et al, 2007).  
 
 
1.6 NEUROBIOLOGÍA DEL TB 
Para comprender cómo es la fisiopatología de los trastornos del estado de 
ánimo y del TB debemos tener en cuenta una explicación global centrada en 
los diferentes niveles implicados en la enfermedad, que van desde alteraciones 
moleculares, desregulación de la neurotransmisión, neuroendocrinología y 
neuroinmunología, hasta manifestaciones afectivas, cognitivas y conductuales. 
A través de la interacción entre dichos niveles se puede explicar la 
fisiopatología del TB. Manji y col. han desarrollado un esquema explicativo de 
este proceso que se muestra en la Figura 1 (Modelo de Manji et al, 2000; 
modificado por Zandio et al, 2002)  
En el siguiente esquema se representan los distintos niveles fisiopatológicos 
implicados en la depresión y nos sirve de base para ir desarrollando los 
diferentes niveles de la disfuncionalidad a nivel neurobiológico presentes en la 
misma. Los síntomas, en este caso, son la última expresión de las alteraciones 
que se producen en los distintos niveles fisiopatológicos causantes de la 
depresión. Las alteraciones se expresan en función de varios factores como 
son la afectividad (tristeza), la cognición (desesperanza), la psicomotricidad 
(inhibición) y la conducta (hipoactividad) (Zandio et al, 2002). 
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Figura 1: Fisiopatología de los trastornos afectivos (Zandio et al, 2002) 
 
1.6.1 Indicadores genéticos 
Pese a que todavía se desconocen las bases etiopatogénicas del TB, cada vez 
existen más datos que evidencian un origen genético de éste. Los esfuerzos 
para identificar genes de susceptibilidad específicos se complican por la 
genética propia de la enfermedad y su complejidad fenotípica (Smoller et al, 
2007). 
Los estudios de segregación, familias y adopción documentan que esta 
patología presenta una heredabilidad superior al 75 %; con concordancias de 
aproximadamente el 40 % en gemelos monozigóticos y del 5 % en dizigóticos 
(Kendler et al, 1995; Kieseppä et al, 2004).  
Además en esta enfermedad existe una agregación familiar (Askland, 2006). El 
riesgo del TB de la población general es de aproximadamente un 1%, llegando 
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a ser de un 7 % en los familiares de primer grado de los sujetos afectados 
(Kelsoe, 2003). 
El TB pertenece al grupo de las denominadas enfermedades complejas, que 
son aquellas que no responden a un patrón de herencia mendeliano, sino que 
van a estar determinadas por la interacción de un gran número de genes 
(epistasis) de efecto menor, y que a su vez interaccionan con el ambiente 
(ambisoma). Cuando la combinación de sus efectos supere un valor crítico, 
será cuando el trastorno se hará manifiesto (Gottesman & Shields, 1967). En 
este modelo de “alelos comunes”, muchos de los alelos de vulnerabilidad 
estarán extensamente distribuidos en la población, de forma que por término 
medio los individuos no afectos tendrán no uno sino varios alelos de los que 
consideramos “bipolares”. Distintas combinaciones de estos alelos nos podrían 
conducir a la distinta sintomatología presentada por los pacientes bipolares 
(TB-I/TB-II, presencia de psicosis, ciclado rápido, etc.). 
La selección de genes candidatos se centra en vías neurobiológicas ya 
implicadas en la etiopatogenia de la enfermedad de forma directa o indirecta a 
través del mecanismo de acción de los fármacos empleados; o en regiones del 
genoma previamente asociadas por estudios de ligamiento. Entre estas 
últimas, las más prometedoras se encuentran en los cromosomas 18p 
(Berrettini, 1998); 18q, 12q24, 4p, 21q (Nurnberger & Foroud, 2000b; Berrettini, 
2000; Cassidy et al, 2002); 15q26 (McAuley et al, 2008; Vazza et al, 2007); 6p, 
16p (Jones et al, 2007); 13 q, 22q (Badner & Gershon, 2002); y 3p14. 
Entre las rutas más estudiadas encontramos la GABAérgica, la colinérgica y los 
sistemas serotoninérgicos y dopaminérgicos (Serretti & Mandelli, 2008; Kato, 
2007). De acuerdo con el criterio anterior, algunos de los genes candidatos 
estudiados en esta patología son GAD, GABRA5 ( Papadimitriou et al, 1998), 
CHRNAs, transportador de serotonina (5HTT) (Cho et al, 2005), TPH2,  COMT 
(Hosak, 2007) o DRD4; y otros como el de la hormona liberadora de 
corticotropina (CRH) ( Merikangas et al, 2002). En los últimos años también ha 
surgido un interés por los genes reguladores del ritmo circadiano (CLOCK), 
característica alterada en esta patología (Lamont et al, 2007). Otros de los 
genes más investigados, y con los que se ha obtenido una mayor asociación 
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hasta el momento (Carter, 2007; Kato, 2007), son factores de crecimiento como 
el BDNF (factor neurotrófico derivado de cerebro)( Kozisek et al, 2008; Post, 
2007) o NRG1 (neuregulina 1)(Owen et al, 2007);  de señalización intracelular 
como GSK3 (Jope & Roh, 2006);  y otros como DISC1 (Chubb et al, 2008), 
DAOA (G72) (Abou et al, 2006; Detera-Wadleigh & McMahon, 2006), MAOA 
(Furlong et al, 1999; Preisig et al, 2000), o el gen de MTHFR 
(metilentetrahidrofolato reductasa) (Zintzaras, 2006; Gilbody et al, 2007). Un 
elevado número de estos genes parece ser común al TB y a la esquizofrenia 
(Kato, 2007). 
En la actualidad ya se ha probado la existencia de un patrón de expresión 
alterado de muchos de estos genes en el cerebro de los sujetos patológicos. 
 
1.6.2 Indicadores fisiológicos  
Hasta hace poco la forma más fiable de conocer los cambios moleculares 
cerebrales era estudiar cerebros postmórtem, lo que no permitía el diagnóstico 
o tratamiento de la enfermedad por parte del clínico. No ha sido hasta 
comienzos del pasado año cuando se han podido detectar los primeros 
biomarcadores en sangre asociados a la gravedad de los síntomas de los 
trastornos afectivos. Entre los candidatos hay genes relacionados con la 
mielinización, y la señalización de factores de crecimiento (Le-Niculescu et al, 
2008).  
 
1.6.3 Indicadores de vulnerabilidad  
La vulnerabilidad es el riesgo aumentado a sufrir la enfermedad como resultado 
de la interacción de los factores genéticos propios del individuo y a su 
exposición a estresores ambientales. Estos indicadores se pueden expresar a 
distintos niveles: biológico, neurofisiológico, neuroanatómico o comportamental 
(Berner, 2002). 
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De acuerdo con Nuechterlein, estos indicadores pueden ser de tres tipos: 
estables, mediadores de la enfermedad (en función de la sintomatología del 
momento), o de episodio (Nuechterlein, 1987). Los primeros, cuando se les 
aplican algunos otros criterios como la heredabilidad, una mayor frecuencia en 
familiares de primer grado que en la población general (aunque debe ser 
también medible en esta), la especificidad y la cosegregación, son los 
denominados endofenotipos (EF) (Hasler et al, 2006).  
El número de genes implicados en los endofenotipos (EF) es menor que el que 
subyace al síndrome. Los EF permiten identificar los rasgos superiores que 
responden a los fenotipos clínicos, así como las consecuencias biológicas 
inferiores que son consecuencia de los genes. Puesto que un conocimiento 
más profundo de estos EF conllevaría una facilitación para los estudios 
genéticos, y con ello un paso en el conocimiento de esta patología, en los 
últimos años muchos estudios se están centrando en la identificación de 
marcadores de vulnerabilidad. Podríamos clasificarlos en cuatro categorías:  
 
- EF de función cerebral: onda p50 ( Martin  et al; Schulze  et al, 2007; 
Sánchez-Morla et al, 2008; Hall et al, 2007), onda p300 ( Hall et al, 2007; 
O'donnell et al, 2004; Pierson et al, 2000), movimientos sacádicos 
(Martin et al, 2007a; Katsanis et al, 1997) y movimiento ocular de 
seguimiento lento (Kathmann et al, 2003), deterioro cognitivo leve 
(Christensen et al, 2006), función ejecutiva (Antila et al, 2007a; Bora et 
al, 2007; Szoke et al, 2006; Zalla et al, 2004; Doyle et al, 2008), 
velocidad psicomotora (Bora et al, 2007), cambio de set atencional 
(Clark et al, 2005a) y pérdida de inhibición (Mur et al, 2007; Bora et al, 
2009); atención sostenida (Hasler et al, 2006; Bora et al, 2007; Burdick  
et al, 2006; Gotlib  et al, 2005; Clark et al, 2005a); memoria visual y 
verbal (Savitz et al, 2007a; Kieseppä et al, 2005), fluidez verbal; déficit 
de reconocimiento emocional facial (Brotman et al, 2008); déficit 
cognitivo tras depleción con triptófano ( Hasler et al, 2006; Sobczak  et 
al, 2003; Sobczak et al, 2002; Quintin et al, 2001); inestabilidad del ritmo 
circadiano (Hasler et al, 2006); trastornos del pensamiento (Osher & 
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Bersudsky, 2007); inestabilidad del autoestima y el afecto (Knowles et al, 
2007); temperamento ciclotímico (Chiaroni et al, 2005); desmodulación 
de la motivación y la recompensa ( Hasler et al, 2006). 
- EF de estructura cerebral: anomalías en materia blanca (Hasler et al, 
2006; Frazier et al, 2007; Hajek et al, 2005); disminución del volumen de 
cíngulo anterior (Hasler et al, 2006); anomalías volumétricas de córtex 
prefrontal subgenual, estriado, y quizá en hipocampo y amígdala (Hajek 
et al, 2005). 
 
- EF por provocación (challenge) de síntomas: sensibilidad a 
psicoestimulantes, sensibilidad colinérgica o respuesta ante privación de 
sueño (Hasler et al, 2006). 
 
- Otros EF: sensibilidad de la melatonina a la luz (Hallam et al, 2006; 
Nurnberger et al, 2000a); tiroiditis autoinmune (Vonk et al, 2007). 
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1.7 HALLAZGOS NEUROANATÓMICOS EN EL TB 
Todavía existe relativamente poca investigación dedicada a delimitar las 
anomalías en el sistema neural subyacente del TB (Blumberg et al, 2002). A 
continuación, en la Figura 2, se exponen algunas de las áreas de la corteza 
cerebral que están implicadas en el TB. 
 
 
Figura 2: Representación de las áreas del cerebro 
 
Se han observado alteraciones en cuanto a la citoarquitectura en el cíngulo 
anterior y la CPF, que se caracterizan por una disminución en la densidad de 
glía, además de reducciones en el tamaño y la densidad de algunas 
poblaciones neuronales, acompañadas por variaciones en los índices de los 
terminales sinápticos y las dendritas (Harrison, 2002). En un estudio reciente 
donde se ha utilizado imagen morfométrica cerebral en pacientes con TB, se ha 
encontrado atrofia en la materia gris, especialmente en el área prefrontal (Liao 
et al, 2008). 
Se han encontrado diversas alteraciones neuroanatómicas en los cerebros de 
pacientes con TB analizados a través de técnicas de neuroimagen, tales como 
pérdida de sustancia gris, ventrículos agrandados, zonas hiperintensas, 
además de alteraciones en el volumen de los GB, de las estructuras laterales y 
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mediales del lóbulo temporal (amígdala, hipocampo y tálamo) y de algunas 
regiones corticales, como la CPF dorsolateral o la corteza cingular (Strakowski 
et al, 1999; Beyer y Krishnan, 2002). Soares y Mann (1997) consideran que el 
tercer ventrículo, en concreto, está aumentado, así como el cerebelo y el lóbulo 
temporal que se encuentran disminuidos. 
En otro estudio que examina la relación entre el control inhibitorio y la 
estructura cerebral para entender la fisiopatología del TB-I, se encuentra que 
en el caso de los controles existe una correlación positiva entre la mejor 
ejecución y el volumen de materia gris en las regiones dorsal y ventral 
prefrontales corticales. Sin embargo, en los pacientes el mejor control 
inhibitorio correlaciona positivamente con el volumen de materia gris en las 
regiones derechas parietales corticales, lo que podría indicar una participación 
de manera compensatoria de la corteza parietal en el TB-I (Haldane et al, 
2008). 
Brambilla et al (2002) han desarrollado un estudio para comprobar las 
conclusiones anteriores sobre el contenido de sustancia gris en la CPF 
subgenual en pacientes con trastornos del estado de ánimo, encontrando que 
no había ninguna diferencia significativa en los volúmenes de la corteza en 
pacientes eutímicos ni en pacientes con o sin antecedentes de la enfermedad, 
ni tampoco en bipolares comparados con controles o entre pacientes no 
medicados y los tratados con litio.  
Sharma et al (2003) han hallado cambios estructurales en la CPF subgenual en 
el TB, especialmente en pacientes con antecedentes familiares y diferencias en 
la función frontal cortical asociadas a la afectividad y al déficit atencional. 
En otro estudio realizado con RMTD para examinar la sustancia blanca 
prefrontal en pacientes con TB se sugiere la presencia de una pérdida de 
continuidad de los haces prefrontales de sustancia blanca, lo que puede 
contribuir a la patología cortical prefrontal de estos pacientes (Adler et al, 
2004a).  
Se cree también que en el TB existen anomalías en la integridad estructural del 
cíngulo anterior y en sus áreas de conexión de la sustancia gris corticolímbica, 
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lo que implica la existencia de anomalías en las conexiones de la sustancia 
blanca (Wang et al, 2008). 
Se ha encontrado una asimetría a nivel cortical, fundamentalmente en el 
sistema límbico de los pacientes bipolares (Liao et al, 2008) (véase Figura 3). 
 
Figura 3: Representación del Sistema Límbico 
 
En estudios post mortem se ha encontrado un reducción en los volúmenes del 
nucleus accumbens izquierdo, el pallidum derecho y izquierdo, y el putamen 
derecho (Baumann, 1999). Además, también a través de ese tipo de estudios 
se ha observado una menor densidad de células de la glía, así como de 
neuronas en la CPF dorsal anterolateral, el giro cingulado anterior subgenual, 
la corteza orbitofrontal y la CPF subgenual en los pacientes con TB (Ongur et 
al, 1998; Cotter et al, 2001; Rajkowska et al, 2001). 
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Hwang et al (2006) han analizado las diferencias en la forma de las cabezas 
caudadas y el putamen (véase Figura 3) entre pacientes con TB tratados y no 
tratados y sujetos de comparación sanos utilizando las técnicas SPHARM, 
sugiriendo que los pacientes con TB no tratados tienen diferencias de forma en 
el estriado, en relación con los sujetos sanos. Sin embargo, en otra 
investigación se ha encontrado que los volúmenes de las estructuras del 
estriado no eran significativamente diferentes en los pacientes comparados con 
los controles, aunque existe una relación inversa de los pacientes entre la edad 
y el tamaño del caudado (derecho y izquierdo) y del putamen izquierdo 
(Sanches et al, 2005). 
Asimismo, se ha observado que los cerebros de niños y adolescentes con TB 
ya presentan menores volúmenes del cíngulo, lo que sugiere que estas 
anomalías pueden estar presentes ya incluso en el principio del curso de la 
enfermedad (Kaur et al, 2005). Sassi et al (2004) han encontrado que los 
pacientes con TB que seguían un tratamiento farmacológico presentaron un 
menor tamaño del cíngulo izquierdo anterior comparado con sujetos sanos y 
con pacientes con TB que tenían pautado tratamiento con litio. 
Los métodos de análisis estructurales utilizados en la RM proporcionan una 
buena oportunidad para identificar algunas alteraciones neuroanatómicas 
específicas del TB (Lyoo et al, 2006). Si nos basamos en estas pruebas 
estructurales se han encontrado también algunas anomalías en el cerebro de 
las personas con TB tales como una mayor densidad de sustancia blanca (dos 
Santos et al, 2008; Zanetti et al, 2008; Bruno et al, 2008; Sussmann et al, 
2009), algo que se encuentra incluso en pacientes jóvenes con TB de primer 
episodio (Botteron et al, 1992), el aumento a nivel ventricular (Swayze et al, 
1990; Strakowski et al, 1993), atrofia cortical y diferencias en el lóbulo frontal y 
estructuras del hipocampo (Norris et al, 1997). También existe una disminución 
en los volúmenes de las estructuras del lóbulo temporal intermedio (Blumberg 
et al, 2003; Strakowski et al, 2000b). La diferencia de tamaño de la amígdala es 
visible incluso si se comparan pacientes eutímicos con pacientes 
esquizofrénicos o sujetos controles (Altshuler et al, 2000) y se dan 
fundamentalmente en la amígdala izquierda (Strakowski et al, 2002; Brambilla 
et al, 2003; Brambilla et al, 2005; Hajek et al, 2008). Se cree además que la 
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amígdala aumenta en tamaño en función del nivel de actividad ante estímulos 
externos emocionales (Brambilla et al, 2008).  
Sin embargo, algunos estudios han concluido que el volumen de materia gris 
de la amígdala disminuye en los jóvenes y adolescentes con TB (Blumberg et 
al, 2003; 2005), siendo especialmente menor en la amígdala izquierda (Hajek 
et al, 2008). 
Al comparar la neuropatología del TB y la esquizofrenia se encuentra que a 
nivel neuromorfológico en el TB hay una disminución a nivel neuronal y en la 
densidad de la glía, asociada con la hipertrofia glial, diferenciándose de la 
esquizofrenia, donde hay una elevación en la densidad neuronal. En el caso del 
TB la reducción celular que se produce se asemeja más a lo sucedido en el  
TDM (Rajkowska et al, 2002).  
En otras investigaciones donde también se ha utilizado RM se ha encontrado 
que el promedio de los volúmenes del lóbulo temporal era menor incluso en los 
pacientes con TB en fase eutímica, aunque esto no pudo ser atribuido a una 
estructura anatómica específica. Además, en otro estudio se han encontrado 
lesiones profundas en la sustancia blanca presentes en n 10% de los pacientes 
pero en ninguno del grupo control (El-Badri et al, 2006), así como también una 
hiperintensidad de la sustancia blanca en pacientes con un inicio tardío de la 
enfermedad. Estas conclusiones pueden ayudar a explicar las distinciones a 
nivel fisiopatológico entre el TB que surge de forma precoz y el de inicio tardío 
(Tamashiro et al, 2007). 
En otro estudio reciente con pacientes deprimidos y pacientes eutímicos se ha 
visto que los volúmenes anormales de la corteza orbitofrontal no son una 
característica generalizada del TB, sino que pueden estar asociados con 
determinadas características clínicas de la enfermedad, como es la 
sintomatología de tipo depresivo, de manera que cuanto mayor es dicha 
sintomatología menor es el volumen de sustancia gris en esta área (Nery et al, 
2009). 
Si se comparan la depresión bipolar y la unipolar en cuanto al tamaño del 
tálamo y los GB, los pacientes con TB tienen mayor tamaño en ambas 
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estructuras en comparación con los pacientes con depresión unipolar (Aylward 
et al, 1994; Strakowski et al, 2002).  
En la Figura 4 se muestran algunas de las áreas relacionadas con los 
trastornos depresivos son el córtex prefrontal, la corteza cingulada anterior, el 
núcleo estriado, la amígdala y el hipotálamo (Clark et al, 2008). 
 
 
Figura 4: Neuroanatomía de la afectividad (Zandio et al, 2002) 
 
Videbach (1997) indican que en los pacientes con TB se observa que las 
lesiones a menudo son localizadas en los lóbulos frontales y los GB, indicando 
la existencia de un circuito defectuoso básico. 
En el estudio realizado por Aylward et al (1994) se ha encontrado que la 
naturaleza de la sustancia blanca de los GB varía dependiendo del tipo de 
depresión, si es bipolar o unipolar, y de la edad y el sexo del paciente. 
Yurgelun-Todd et al (2000) consideran que los GB y la amígdala son 
estructuras más pequeñas en los pacientes que en los sujetos control sanos. 
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Se sabe que la amígdala tiene un papel fundamental en las emociones. Esto 
sugiere que las trastornos afectivos pueden compartir una región prefrontal 
atrofiada o subdesarrollada, que daría lugar a la pérdida de modulación cortical 
del sistema límbico de las emociones, lo que da lugar a la depresión unipolar o 
cíclica (manía con depresión), dependiendo de las estructuras subcorticales 
anómalas implicadas.  
 
 
1.8 FISIOLOGÍA DEL TB 
Las pruebas de neuroimagen funcional como el PET indican que existen una 
serie de anomalías lateralizadas que justifican los déficits neuropsicológicos y/o 
estructurales y funcionales relacionados con las diferencias cerebrales 
(Bearden et al, 2001). 
Varios estudios han encontrando una disfunción del lóbulo temporal en las 
fases maníacas y depresivas del trastorno. Sin embargo, existen pocos 
estudios que analicen dichos déficits a lo largo de las diferentes fases del 
trastorno, por lo que, una vez más, sería importante realizar estudios 
longitudinales para delimitar esas anomalías a lo largo del curso de la 
enfermedad (Benabarre et al, 2001). 
Cassano et al (2008) confirman el papel central de la activación a nivel 
psicomotor en la manía/hipomanía y apoyan las definiciones manía pura, con la 
activación psicomotora y la euforia, y el episodio maníaco mixto, caracterizado 
por componentes de inestabilidad e irritabilidad mixtos, lo que ayudaría a 
identificar perfiles específicos de pacientes para obtener una mejor definición 
clínica y neurobiológica. 
Se ha visto que en el TB se da una disminución de la modulación subcortical 
prefrontal medial y las estructuras temporales en el sistema límbico anterior 
(amígdala, tálamo y estriado) que da lugar a la desregulación del estado de 
ánimo (Strakowski et al, 2005). 
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En un estudio realizado con SPECT donde se compararon personas con TB 
con controles sanos. A nivel cortical se ha encontrado hiperperfusión en 
subregiones del área ejecutiva (B8, B9 y B10) y lóbulo parietal posterior (B7); 
también hiperperfusión relativa en áreas B22 y B38 derechas e hipoperfusión 
relativa en el área B24 derecha. Las estructuras subcorticales como el tálamo, 
el caudado y el núcleo Ientiforme se hallan hiperperfundidas con valores 
superiores a 3 desviaciones estándar (Nabar, 2007). 
Se considera que la manía y sus síntomas son el resultado de la interrupción 
en las conexiones frontales subcorticales, teniendo en cuenta que el giro 
orbitofrontal derecho se encarga de la regulación del estado de ánimo y el 
comportamiento social, y el giro dorsolateral prefrontal que media en las FE 
cognitivas (Benke et al, 2002; Blumberg et al, 1999). Por otra parte, Clark et al 
(2001) aunque concluyen que la manía aguda se caracteriza por déficits 
principales en la memoria auditiva más suaves y en la atención sostenida frente 
a cambios de set atencional, planificación y memoria de trabajo. Además 
consideran que la memoria auditiva y la atención sostenida pueden 
relacionarse diferencialmente con las características de rasgo y estado del TB. 
En la fase maníaca se generan considerablemente tres neurotransmisores: la 
AD, ligada a la energía y la actividad; la DA, relacionada con el placer; y la Ach, 
ligada a los impulsos. Al mismo tiempo disminuye la 5-HT, neurotransmisor del 
ánimo, en el lóbulo frontal y el individuo se desinhibe. En la fase depresiva 
ocurre lo contrario: se da una disminución en la producción y captación de los 
neurotransmisores, fundamentalmente de dos: la 5-HT y la NA, relacionada con 
la motivación, los impulsos y los patrones del sueño.  
Se ha podido observar que los pacientes en fase maníaca presentan un 
aumento significativo en la activación de la amígdala izquierda y reducción de 
la activación en el córtex orbitofrontal en relación con los controles sanos 
(Altshuler et al, 2005).  
Durante los episodios maníacos tiene lugar un aumento de cortisol que altera 
los receptores de glucocorticoides y de las células del hipocampo. A medida 
que aumentan las concentraciones de cortisol, se van produciendo más 
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cambios en el hipocampo y en el córtex prefrontal, dando lugar a más 
alteraciones en cuanto a la memoria y a una mayor disfunción cognitiva 
(Altshuler et al, 1993; Van Gorp et al, 1998; Zubieta et al, 2001).  
Por otra parte, se considera que la hipercortisolemia no es probablemente un 
marcador fijo en el TB, ya que no se han encontrado cambios significativos en 
el ritmo circadiano de los pacientes que se puedan asociar con las diferentes 
fases de la enfermedad ni tampoco se han encontrado diferencias con respecto 
a los controles (Cervantes et al, 2001). Además, la hipertcortisolemia no se 
encuentra nada más que en un porcentaje de pacientes con trastornos 
afectivos (Ayuso-Gutiérrez et al, 1985; Cabranes et al, 1986). 
Las regiones cerebrales relacionadas con la emoción (corteza orbitofrontal, 
corteza anterior cingulada, amígdala, ínsula) tienen como característica común 
la conectividad recíproca anatómica entre ellas, así como con los sistemas 
neuromodulatorios (p.ej., núcleo dorsal del rafe serotoninérgico, el núcleo  
colinérgico basal de Meynert y el tegmento ventral dopaminérgico) y con otras 
áreas cerebrales implicadas en funciones sensoriales, motoras y cognitivas 
(Szily y Kéri, 2008). 
Los estudios funcionales, más concretamente los realizados con PET Y 
SPECT, muestran una disminución de la actividad frontal durante las fases 
depresivas del TB. 
Además, las lesiones subcorticales en la sustancia blanca se asocian con un 
peor pronóstico de la enfermedad, así como anomalías en la función 
monoaminérgica son la base de algunas manifestaciones de TB y déficits 
cognitivos, incluso en la fase eutímica (Moore et al, 2001; Zubieta et al, 2000). 
Se puede observar también un aumento de la perfusión en las partes ventral y 
lateral izquierdas de la cabeza del núcleo caudado izquierdo y en el núcleo 
lentiforme izquierdo (Mena et al, 2004). 
Los pacientes bipolares cuando se encuentran en la fase eutímica presentan 
síntomas mínimos, aunque persiste la vulnerabilidad para la desregulación del 
estado de ánimo, probablemente debido a anormalidades estructurales y 
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funcionales en los sistemas neurales importantes para el procesamiento de 
emoción (Ketter et al, 2001; Phillips et al, 2003). 
En la revisión realizada por Benabarre et al (2000) se compara el FSC del TB 
con las emociones normales, observándose que el córtex temporal, el 
prefrontal medial y el insular anterior sufren cambios de perfusión coincidentes 
con el cambio de expresión emocional. La capacidad para regular las 
emociones es una parte importante de un funcionamiento adaptativo dentro de 
la sociedad y en el caso del TB existe una desregulación severa a nivel 
emocional (Phillips et al, 2008a). 
Elliott et al (1997) sugieren que el estriado ventral y la corteza orbitofrontal 
están implicados en el proceso de feedback de información. En un estudio 
realizado por Killgore et al (2008) utilizando fMRI comparando la activación 
cerebral al principio y al final de una tarea de percepción de caras, se ha 
encontrado que en los pacientes con TB existe una disfunción corticoestriatal 
que no parece estar presente en los controles. 
Quraishi y Frangou (2002) realizan una revisión en la que concluyen que los 
bipolares en remisión superan a los esquizofrénicos estables sobre la mayoría 
de las medidas cognitivas, aunque esta ventaja desaparece cuando están 
sintomáticos, principalmente en cuanto a memoria auditiva y atención 
sostenida. 
McIntosch et al (2008a) han elaborado otro estudio para comprobar si existen 
diferencias en la activación prefrontal asociada al lenguaje que distinga el TB 
de la esquizofrenia. Para ello evaluaron las diferencias en la actividad 
dependiente del nivel de oxígeno sanguíneo con el HSCT y se analizaron con 
SPM. Los resultados indicaron que los pacientes con TB presentaron 
alteraciones en los sistemas frontoestriados asociados con la realización de 
una prueba de cambio de series y además, al realizar la prueba de Hayling, 
activaron áreas del cerebro emocional en mayor medida que los individuos 
control. 
En un estudio donde se ha utilizado fMRI se ha encontrado que los pacientes 
bipolares muestran unos resultados significativamente diferentes en cuanto a 
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las respuestas frontales comparadas con los de los pacientes esquizofrénicos y 
proporciona evidencia de que la anormalidad en la activación en los trastornos 
psicóticos es más evidente durante las tareas de fluidez verbal que en el 
proceso de decisión semántica (Curtis et al, 2001). Se cree además que el 
daño a nivel cognitivo se relaciona con una reducción de estructuras cerebrales 
del área mediosagital (Coffman et al, 1990).   
En otro estudio realizado con hermanos de pacientes esquizofrénicos y 
bipolares y controles teniendo en cuenta las disfunciones del VBM y la memoria 
de trabajo para la información espacial  muestran un daño común en el sistema 
fronto-hipocampal (Keri et al, 2001).  
Adler et al (2006) han demostrado las tareas de memoria de trabajo son 
asociadas con la activación aumentada en el córtex prefrontal ventrolateral, el 
tálamo izquierdo y caudado izquierdo y la disminución de la actividad en el 
córtex anterior cingulado. El rendimiento en el CPT y en las tareas de memoria 
de trabajo se asocia con la sobreactivación del estriado y las partes frontales 
del tálamo del sistema límbico anterior, con la consiguiente inhibición del córtex 
anterior cingulado. Posteriormente, los déficits en memoria de trabajo pueden 
ser relacionados con la inhibición de otras partes de la CPF, incluyendo el 
córtex orbitofrontal como se puede observar en la Figura 5. 
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Figura 5: Ejemplo de mapas de activación de sujetos bipolares (arriba) y sujetos sanos 
(abajo), durante la realización de una tarea de memoria. 
 
Se considera que los pacientes bipolares jóvenes tienen disminuidos los 
niveles de NAA en la CPF dorsolateral, similar a lo divulgado previamente en 
pacientes adultos (Sobczak et al, 2003; Winsberg et al, 2000), así como en la 
sustancia gris, dando lugar a la disfunción neuronal (Cecil et al, 2002; Lopez-
Larson et al, 2002a). La disminución de la densidad de sustancia gris en el giro 
derecho frontal inferior, que procesa funciones no verbales e intrínsecas, apoya 
la existencia de una disfunción del hemisferio no dominante como un 
componente del TB (Lyoo et al, 2004). Se considera que la reducción de NAA 
podría reflejar la disfunción neuronal en el hipocampo izquierdo en pacientes 
con TB (Scherk et al, 2008). 
Koh et al (2003) consideran que la respuesta fisiológica en individuos afectados 
apoya la hipótesis de que en el TB, así como en la esquizofrenia, pueden 
asociarse con alteraciones de la proteína que interacciona con el receptor de 
dopamina (RIP). 
En los trastornos del estado de ánimo familiares, el déficit a nivel cortical 
prefrontal ventromedial en el metabolismo no parece ser debido a la alteración 
a nivel del volumen estructural, y la respuesta al cambio serotoninérgico 
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aparece como predictor de la fase aguda del estado de ánimo (Kegeles et al, 
2003).  
En otro estudio donde se ha utilizado el triptófano intravenoso se ha concluido 
que los déficits cognitivos en el TB pueden reflejar una vulnerabilidad central a 
la 5-HT en áreas frontales cerebrales (Sassi et al, 2005), aunque no está claro 
que cambie el rendimiento en cuanto a las FE (atención sostenida y 
aprendizaje asociativo) de los pacientes que se encuentran en fase eutímica 
(Hughes et al, 2002).  
 
 
1.9 NEUROPSICOLOGÍA DEL TB 
La presencia de déficits cognitivos en el TB está actualmente extensamente 
aceptada en la actualidad. Sin embargo, los estudios que correlacionan la 
neurobiología y la clínica de síntomas cognitivos todavía son limitados (Bora et 
al, 2008b). En los últimos años diferentes estudios han comprobado que al 
menos un subgrupo de los pacientes bipolares presenta déficits cognitivos, 
independientemente de las fases sintomáticas (Gitlin et al, 1995; Van Gorp et 
al, 1998; Ferrier et al, 1999; Tohen et al, 2000; Bearden et al, 2001; Sánchez-
Morla et al, 2008). 
Los déficits a nivel neuropsicológico actualmente son considerados como un 
rasgo primario del TB, debido a la alta prevalencia y persistencia de los 
mismos, incluso en ausencia de sintomatología (Robinson et al, 2006a). 
Algunos autores creen que existe cierta tendencia general en cuanto al 
funcionamiento cognitivo, por la cual los individuos con TB tienen una 
tendencia a funcionar con un más nivel abstracto o general de representación 
(Lomas et al, 2008).  
Se cree que el neocórtex y el hipocampo están involucrados en los aspectos 
cognitivos de la depresión, es decir, en las ideas o sentimientos de culpa, de 
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falta de autoestima, de desesperanza y autolíticas, y en las alteraciones de 
memoria. Se sabe que las áreas dorsolateral del córtex prefrontal y el área 
dorsal del cíngulo anterior están relacionadas con el lenguaje, la atención, la 
memoria, la función visoespacial y la memoria. La amígdala condiciona la 
respuesta a estímulos temerosos y a estímulos agradables, es decir, elabora la 
llamada memoria emocional (Zandio et al, 2002).  
Brambilla et al (2008) indican que el hipocampo y la amígdala son regiones 
claves en el sistema límbico para la formación de la memoria y la modulación 
de la emoción, implicada en los síntomas cognitivos y afectivos del TB. Se 
considera que existe evidencia de una modulación emocional alterada en el 
procesamiento cognitivo en los bipolares eutímicos, con una sobreactivación 
del sistema límbico ventral, temporal y dorsal. 
Se piensa que la percepción subjetiva del impacto emocional producido por una 
condición con un alto contenido emocional es significativamente diferente de la 
condición neutral en controles pero en los bipolares no se encontraron 
diferencias significativas en este aspecto (Kauer-Sant'anna et al, 2008). 
Frangou et al (2008) consideran que existen anomalías de rasgo en las 
funciones de la CPF dorsal y ventral en pacientes con TB que pueden ser más 
pronunciadas durante las tareas que se basan en la acción de la CPF dorsal 
(tarea de memoria de trabajo de recuerdo de una serie de “n” letras a la 
inversa) y la CPF ventral (tarea de juegos de azar). 
Teniendo en cuanta algunas variables clínicas relacionadas con el TB, diversos 
estudios concluyen que una mayor disfunción a nivel neuropsicológico se 
asocia con un peor curso previo del TB (hospitalizaciones, episodios maníacos, 
episodios con rasgos psicóticos y duración de la enfermedad) (Robinson et al, 
2006a; Ozdel et al, 2007). Por lo tanto, la alteración cognitiva puede 
considerarse un factor del rasgo de vulnerabilidad en el TB que ya está 
presente antes de la aparición de la enfermedad y que empeora a medida que 
ésta avanza, pudiendo incluso tener implicaciones clínicas en la rehabilitación 
paciente (Trivedi et al, 2008a; Thompson et al, 2005). Esto lo corroboran Kolur 
et al (2006), quienes utilizan en su estudio pacientes jóvenes con una edad 
CAPÍTULO 1: INTRODUCCIÓN 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 67 
media de 22 años con pocos episodios de la enfermedad y encuentran déficits 
en la atención y en el funcionamiento ejecutivo, lo que también sugiere que 
pueda tratarse de una anormalidad de rasgo. 
McKay et al (1995) consideran que los déficits neuropsicológicos duraderos y 
persistentes pueden ser constituir un rasgo importante de severidad y 
cronicidad del TB. 
Savitz et al (2005) repasan detalladamente las diferentes causas potenciales 
de la disfunción neurocognitiva en el TB concluyendo que, a pesar de que los 
efectos cognitivos potenciales de sintomatología residual y de medicación a 
largo plazo no pueden ser excluidos completamente, los cambios funcionales 
asociados a la variación genética de la población en las redes neuronales 
justifican  los síntomas neurocognitivos y afectivos de este trastorno. 
Los pacientes con TB-I parecen tener más NSS que los controles sanos 
particularmente en el área de secuenciación de los actos motores complejos 
(Negash et al, 2004). Se cree esas NSS también constituyen un marcador de 
rasgo del TB (Goswami et l, 2006).  
Dazzan et al consideran que las tasas más elevadas en la coordinación 
primaria y motora no se asocian con una capacidad cognitiva inferior, sino que 
son específicas de la presencia de síntomas psicóticos (Dazzan et al, 2008).   
Incluso se ha planteado una posible existencia de diferencias neurobiológicas 
entre los dos subgrupos del TB (Simonsen et al, 2008). En cuanto a la 
diferencia entre los pacientes con TB-I y con TB-II existen estudios que se han 
centrado en delimitar el daño cognitivo para los dos subtipos, encontrando que  
los bipolares tipo I mostraron déficits en memoria, atención focalizada y dividida 
y funcionamiento psicomotor más pronunciados que los pacientes tipo II 
(Sobczak et al, 2003).  
Se han observado en estos pacientes problemas para planificar y organizar las 
estrategias que facilitan la recuperación de la información, lo que implica el 
buen funcionamiento de la memoria episódica (Martínez-Arán et al, 2001), así 
como implicaciones en la memoria de reconocimiento (Van Gorp et al, 1998; 
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Gourovitch et al, 1999). También se ha comprobado que la memoria declarativa 
está más alterada que la memoria implícita (Bazin et al, 1994). 
Si se compara el déficit neuropsicológico existente en el TB y en la 
esquizofrenia se encuentra que, aunque el deterioro cognitivo es un rasgo 
similar fundamental en el TB, la magnitud es menor y afecta a menos funciones 
que en la esquizofrenia, donde existe un déficit más generalizado. Sin 
embargo, a pesar de estas diferencias, en ambas patologías el tratamiento a 
nivel cognitivo debería ser fundamental (Green MF, 2006; Schretlen et al, 2007; 
Pradhan et al, 2008; Coffman et al, 1990; Trivedi et al, 2007). Esto confirma 
que existe que entre ambos trastornos una mayor semejanza en cuanto a la 
naturaleza fenotípica que en cuanto a la severidad déficits a nivel 
neuropsicológicos. (Schretlen et al, 2007). Se considera que las diferencias en 
el funcionamiento neuropsicológico entre esquizofrenia y trastornos psicóticos 
afectivos es fundamentalmente cuantitativa (Reichenberg et al, 2008). 
Algunos autores apoyan la hipótesis de que las alteraciones cognitivas se 
relacionan con una vulnerabilidad genética para la esquizofrenia (McIntosh et 
al, 2005). Sin embargo, Daban et al (2006) indican que las diferencias a nivel 
neuropsicológico entre ambas patologías pueden deberse a la presencia de 
rasgos psicóticos, a factores exógenos (acontecimientos estresantes, duración 
de la enfermedad y número de hospitalizaciones) y también a las diferencias en 
cuanto al neurodesarrollo. 
En otro estudio Albus et al (1996) contrastaron los resultados de pacientes 
esquizofrénicos de primer episodio con pacientes con trastornos de estado de 
ánimo (depresión unipolar y bipolar) frente a pacientes con y sin síntomas 
psicóticos y sujetos controles. Los resultados indicaron que existía una 
dicotomía en el daño neuropsicológico, ya que los pacientes psicóticos 
mostraron déficits cognitivos similares, mientras que los pacientes sin síntomas 
psicóticos afectivos funcionaron de un modo análogo a los controles. 
Al comparar el déficit cognitivo existente en la depresión unipolar y en la bipolar 
(con una duración media e intensidad similar en ambos grupos) se ha 
encontrado que los pacientes bipolares en fase depresiva presentan un mayor 
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grado de disfunción, unida a la actividad del lóbulo frontal, que los pacientes 
unipolares deprimidos (Borkowska et al, 2001).  
Leibenluft et al (2007) realizaron un estudio que consistía en comparar la 
activación neural en niños con TB (con/sin medicación, y con/sin TDAH) con 
sujetos control sanos en la realización de una tarea de inhibición motora 
utilizando fMRI relacionada a eventos. Las conclusiones indican que los niños 
con TB pueden tener un déficit en la capacidad para coordinar las estructuras 
estriatales y la CPF ventral derecha durante la inhibición motora fallida. Sin 
embargo, no se han hallado resultados concluyentes sobre la contribución del 
TDAH en ese déficit. 
Se considera que los adolescentes bipolares sin TDAH en comparación con 
controles presentan peor rendimiento en cuanto a FE, por lo que presentan 
déficits funcionales sobre tareas que requieren habilidades de funcionamiento 
ejecutivo que no son explicables únicamente sobre la base de comorbilidad con 
el TDAH (Shear et al, 2002). Para Singh et al (2006) la etiología de la 
comorbilidad entre el TDAH e el TB es multifactorial. Sin embargo, Robertson 
et al (2003), al contrario que muchos autores, no encuentran correlación entre 
el TB en jóvenes y las altas tasas de comorbilidad con el TDAH. 
Algunos estudios han indicado que el TB presenta un predominio de 
funcionamiento del hemisferio izquierdo desproporcionado que puede 
asociarse con la disfunción del hemisferio derecho que conduce a déficits en la 
regulación emocional. Además, suponen que el grado de lateralidad puede ser 
un marcador fenotípico o endofenotípico para el TB I, ya que estos pacientes 
estaban más lateralizados en cuanto a mano, pies y destreza manual que sus 
familiares (Savitz et al, 2007b). 
También se han descrito anormalidades en la sustancia blanca del cuerpo 
calloso en pacientes bipolares que, a diferencia de los unipolares, pueden 
deberse a cambios en la mielinización. Esto puede dar lugar a una peor 
comunicación interhemisférica en el TB (Brambilla et al, 2004). Además, se ha 
encontrado también diferencia en el tamaño, siendo menor el cuerpo calloso de 
CAPÍTULO 1: INTRODUCCIÓN 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 70 
los pacientes con TB que el de sujetos controles, lo que correlacionaba con 
más déficits neuropsicológicos (Coffman et al, 1990). 
Algunos autores coinciden en que la vulnerabilidad cognitiva en el TB es similar 
a la descrita para la depresión unipolar, aunque no está claro si esta disfunción 
es una causa o un efecto de los episodios repetidos del TB (Scott et al, 2000). 
Para Martino et al (2008a) tanto los déficits cognitivos como el tiempo que el 
paciente pasa con sintomatología depresiva subsindrómica pueden 
constitutirse como rasgos de la enfermedad asociados con un peor resultado a 
nivel funcional a largo plazo. Por eso es importante plantear el desarrollo de 
estrategias para tratar estos rasgos con el objetivo de mejorar el 
funcionamiento de estos pacientes en el futuro. 
Sin embargo, otros piensan que la disfunción ejecutiva puede ser un indicador 
intermedio de vulnerabilidad del TB, ya que se relaciona estrechamente con el 
estado de ánimo, aunque presenta poca relación con la cronicidad de la 
enfermedad durante un episodio temprano de la misma (Fleck et al, 2008). 
La comprensión de los procesos neurocognitivos implicados en el TB podría 
ayudarnos a determinar si los déficits cognitivos son debidos a la enfermedad, 
si existen perfiles únicos asociados con los diferentes tipos de trastornos del 
estado de ánimo y quienes podrían beneficiarse de algún tipo de rehabilitación 
neuropsicológica (Klimes-Dougan et al, 2006). 
 
1.9.1 Lóbulo frontal y prefrontal 
Las regiones a nivel anatómico que respaldan las FE se localizan en la CPF 
(Stuss, 1992; Estévez-González et al, 2000; Newman et al, 2003; Slachevsky et 
al, 2005; Boghi et al, 2006). En la Tabla III se muestran las regiones corticales 
prefrontales, así como las funciones cognitivas asociadas y las manifestaciones 
clínicas. 
CAPÍTULO 1: INTRODUCCIÓN 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 71 
Tabla III: Fraccionamiento anatómico y funcional de la CPF (adaptado de Grafman y 
Litvan por Slachevsky et al, 2005) 
Región cortical 
prefontal 
Función cognitiva Manifestación clínica (en relación a 
condición premórbida) 
Memoria de trabajo Mantener un número telefónico por un 
corto período de tiempo en memoria y 
marcarlo 
Razonamiento Comprender porque los objetos son 
similares, deducir una respuesta de un 
problema y adaptarse a un evento 
imprevisto. 
Dorsolateral 
Comprensión de situaciones Leer un texto corto o ver un programa y 
entender el tema principal. 
Conductas sociales Hacer comentarios sexuales inapropiados, 
comer excesivamente y realizar otras 
conductas sociales inadecuadas. 
Inhibición de respuestas 
automatizadas 
Comportamientos estereotipados 
(repetición incasable de mismas frases o 
actos). 
Ventromedial 
Motivación y recompensa Disfrutar de las mismas actividades o 
cosas que antes del trastorno. 
Control de atención Distracción por estímulos visuales o 
auditivos irrelevantes. 
Medial 
Planificación Capacidad para realizar actividades de la 
vida diaria (usar cajero automático, 
preparar una comida compleja) 
Frontopolar Planificación adaptiva Capacidad para ser interrumpido en medio 
de una conversación para contestar el 
teléfono y después retomar la 
conversación. 
 
La CPF neocortical está formada por la región lateral dorsal (áreas 46 y 8), 
lateral ventral (áreas 12 y 45), medial orbital (áreas 10, 11, 13 y 14) y medial 
dorsal (área 9). La CPF aparece filogenéticamente con los mamíferos, estando 
más desarrollada en los humanos que en cualquier otra especie. El desarrollo 
estructural de esta parte del cerebro en el ser humano es el más tardío de toda 
la corteza y constituye una tercera parte de la misma. En concreto, el córtex 
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cingular está implicado en la iniciación de las acciones, en la intencionalidad de 
las respuestas y en la focalización de la atención. 
Para que la CPF, que constituye el sustrato anatómico de las FE con sus 
estructuras aferentes y eferentes, pueda ejercer el control ejecutivo son 
necesarios mecanismos neuronales para el almacenamiento temporal de la 
información e interacciones dinámicas y flexibles entre ellos (Funahashi, 2001). 
Los déficits en las FE presentes en los pacientes con TB reflejan una disfunción 
subyacente en la neuroanatomía estructural o funcional de la corteza frontal y 
prefrontal (Robinson et al, 2006b; Surguladze et al, 2006). Los pacientes 
bipolares, además de la alteración a nivel estructural, presentan una actividad 
reducida en las áreas frontales en comparación con sujetos controles (Monks et 
al, 2004; Strakowski et al, 2004). 
El lóbulo derecho prefrontal y el giro bilateral del hipocampo, que rodea el 
hipocampo, se asocia con la memoria visual, mientras que el lóbulo izquierdo 
prefrontal y el  giro izquierdo del hipocampo se relacionan con la memoria 
verbal. Por un lado el hemisferio izquierdo de nuestro cerebro es el 
responsable de la codificación de los recuerdos y, por el otro, el hemisferio 
derecho se encarga de la recuperación de los mismos. El lóbulo temporal 
medial y la línea media del diencéfalo, compuesto por tálamo e hipotálamo, 
controlan la consolidación de la memoria; las cuales permiten que los procesos 
de MLP ocurran (Long, 2006). 
Existen estudios como por ejemplo el de Ali et al (2000) que indican que la 
intensidad del déficit a nivel neuropsicológico en el TB se relaciona con 
cambios en estructuras del hipocampo. Esto puede explicar el hecho de que 
cuando aplicamos pruebas cognitivas de evaluación de funciones del lóbulo 
frontal no sólo estamos midiendo el funcionamiento de esa parte concreta del 
cerebro, sino también de sus conexiones con otras estructuras corticales y 
subcorticales. 
Se cree que el área ventrolateral está sobretodo implicada en el mantenimiento 
de la información, mientras que la dorsolateral está más implicada en tareas 
que no requieren ningún tratamiento del material memorizado. Algunos autores 
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opinan que existen regiones específicas dentro de la dorsolateral o 
ventrolateral frontal que contribuyen de la misma manera a nivel funcional tanto 
a la memoria de trabajo espacial como a la no espacial. (Owen et al, 1997). 
Bearden et al (2007) consideran que el déficit encontrado en las medidas de 
función prefrontal cortical en la población juvenil con TB son muy similares a los 
observados en la forma adulta de la enfermedad, implicando alteraciones tanto 
en la CPF ventral como en la dorsolateral. 
Muchos estudios donde se utilizaron técnicas de neuroimagen y pruebas 
neuropsicológicas confirman la existencia de disfunciones cognitivas en el TB. 
Las alteraciones en la corteza frontal ventromedial en el ser humano están 
asociadas con déficits en la toma de decisiones (Rudebeck et al, 2008). 
Además, se ha comprobado también que los pacientes maníacos presentan 
dificultades en tareas o situaciones que impliquen algún tipo de la toma de 
decisiones, lo que lleva a pensar que el circuito neural encargado de la toma de 
decisión efectiva, incluyendo la CPF ventromedial y la corteza somatosensorial, 
puede estar implicado en la fisiopatología de la manía aguda (Adida et al, 
2008).  
Las funciones atencionales y emocionales son segregadas a nivel cerebral 
hacia las corrientes paralelas dorsales y ventral que se extienden en la CPF y 
son integradas en el giro cingulado anterior. Esto puede ayudar a entender las 
dinámicas neurales que subyacen a la distractibilidad emocional presente en 
los pacientes con TB en tareas atencionales (Yamasaki et al, 2002). 
Los resultados obtenidos con estudios de neuroimagen sugieren que la función 
del lóbulo prefrontal se extiende más allá del mantenimiento de memorias y que 
incluye los aspectos relacionados con la atención, la supervisión y la selección 
de información (Lebedev et al, 2004). Como se ha mencionado anteriormente, 
al comparar el cerebro de personas con TB y sujetos control se han encontrado 
diferencias anatómicas significativas en cuanto al volumen de la CPF 
(Strakowski et al, 1999; Lopez-Larson et al, 2002b). 
Brooks et al (2006) evalúan las relaciones entre la atención sostenida (valorada 
a partir del CPT) y el metabolismo (observado por PET), de la CPF subgenual y 
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dorsolateral en pacientes deprimidos con TB y controles sanos. Los resultados 
indican que en el grupo bipolar se asocia una reducción del metabolismo 
prefrontal dorsolateral con más errores por omisión, lo que no ocurre en el 
grupo control. El descenso del metabolismo de la CPF subgenual se relaciona 
con un descenso de la atención, mientras que el descenso del metabolismo de 
la CPF dorsolateral se relaciona más con una disminución del control 
inhibitorio. 
Harmon-Jones et al (2002) afirman que los síntomas de manía e hipomanía se 
relacionan con un aumento relativo de la actividad del lóbulo frontal izquierdo y 
que los síntomas depresivos se relacionan con una disminución de la actividad 
del frontal derecho en respuesta a acontecimientos que pueden evocar 
sentimientos de cólera.  
Se ha encontrado que la impulsividad, la inhibición de la respuesta y la toma de 
decisiones en el TB pueden presentar manifestaciones conductuales del mismo 
mecanismo biológico subyacente vinculado posiblemente a la función cortical 
prefrontal ventral (Christodoulou et al, 2006; Murphy et al, 1999).  
Frangou et al (2006) afirman que la función frontotemporal puede colaborar en 
la distinción entre esquizofrenia y TB-I, ya que en éste último existe una 
ausencia de anomalías significativas en la fluidez verbal, así como de una 
disfunción consecuente en el circuito frontotemporal asociado. En ambos 
trastornos pueden existir alteraciones en las tareas que implican las redes 
cingulofrontales, aunque se observan indicios de una mayor disfunción en el 
cíngulo de los pacientes esquizofrénicos. 
Según lo referido en el apartado de hallazgos anatómicos, se postula la 
existencia de lesiones subcorticales focales vistas a través de resonancia 
magnética (Harrison, 2002). En un estudio realizado por Krabbendam et al 
(2000) se comparan funciones cognitivas y lesiones de la sustancia blanca a 
través de esa técnica en pacientes bipolares en remisión, esquizofrénicos y 
sujetos controles, encontrando diferencias en el rendimiento en las pruebas de 
memoria, velocidad y la flexibilidad cognitiva en ambos grupos de pacientes. 
No obstante, no aparecen diferencias significativas en el funcionamiento 
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cognitivo entre pacientes con y sin lesiones de sustancia blanca, lo que lleva a 
los autores de este estudio a pensar que esas lesiones no son la base de los 
déficits cognitivos encontrados tanto en pacientes con TB en remisión como en 
los esquizofrénicos. 
Por otra parte, se ha visto que la hiperintensidad de sustancia blanca se 
encuentra en mayor medida en el TB que en la esquizofrenia o en el TDM 
(Lewine et al, 1995; Surguladze et al, 2003). 
Se ha intentado observar las diferencias entre pacientes con esquizofrenia y 
con TB y déficits de memoria semántica, es decir, en cuanto a la comprensión 
de palabras a través de las categorías gramaticales. Asimismo, se ha 
encontrado que los esquizofrénicos tenían un daño más global sobre la tarea, 
ya que los pacientes bipolares sólo obtuvieron peores resultados en cuanto a la 
memoria de reconocimiento. Sin embargo, en lo referente a la comprensión de 
palabras a través de categorías gramaticales el rendimiento ha sido similar en 
ambos grupos (Rossel et al, 2008). 
En otro estudio con pacientes con TB y esquizofrénicos en fase estable se 
encuentra que existen diferencias cuantitativas y cualitativas en el 
funcionamiento cognitivo. Sin embargo, los esquizofrénicos muestran un déficit 
cognitivo más generalizado que los bipolares que difieren más en atención 
sostenida y FE. Los esquizofrénicos son los que presentan mayores déficits en 
cuanto a funciones cognitivas asociadas con la actividad de lóbulo frontal, 
implicando la parte dorsolateral y el funcionamiento prefrontal (Braw et al, 
2007).  
Como se ha mencionado anteriormente, los pacientes con TB, así como los 
pacientes con esquizofrenia, presentan una reducción del giro prefrontal, 
afectando tanto a las subregiones ventrales como dorsales. Estas reducciones 
fueron asociadas con los déficits cognitivos que existen en ambos trastornos 
(McIntosh et al, 2008b). 
Christadolou et al (2008) consideran que tanto el TB como la esquizofrenia 
muestran déficits de inhibición asociados con la CPF ventral, aunque la 
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diferencia está en que en el TB la función del córtex prefrontal dorsal está 
preservada, al contrario que en la esquizofrenia. 
 
1.9.2 Funciones ejecutivas 
Las FE han sido delimitadas por diferentes autores, aunque la primera 
definición se atribuye a Alexander Luria (1979) al concretar las unidades 
funcionales básicas del cerebro. En concreto la tercera unidad funcional dice: 
“El hombre no reacciona pasivamente a la información que recibe, sino que 
crea intenciones, forma planes y programas de sus acciones, inspecciona su 
ejecución y regula su conducta para que esté de acuerdo con estos planes y 
programas; finalmente, verifica su actividad consciente, comparando los 
efectos de sus acciones con las intenciones originales corrigiendo cualquier 
error que haya cometido” (citado en Barceló, 2006). 
Actualmente las FE despiertan un gran interés dentro de la Neurociencia, 
concretamente en el área de la Neuropsicología. Consisten en un conjunto de 
procesos internos a nivel mental para solucionar problemas complejos de 
manera eficiente tanto para la persona como para la sociedad (Papazian et al, 
2006). Se trata, por lo tanto, de una serie de actividades mentales complejas 
necesarias para planificar, organizar, guiar, revisar, regular y evaluar el 
comportamiento necesario para alcanzar metas concretas (Soprano, 2003). 
Entre estas funciones se incluyen la inhibición del comportamiento con 
respecto a la información irrelevante, la memoria de trabajo verbal y no verbal, 
la autorregulación de la afectividad, la motivación, la planificación, la toma de 
decisiones, el autocontrol del proceso de resolución de problemas y el 
autoseguimiento de los resultados de la decisión tomada (Papazian et al, 
2006). 
Las FE son un producto de la operación coordinada de varios procesos para 
lograr un objetivo particular en una manera flexible (Funahashi, 2001). 
Constituyen un conjunto supramodal de habilidades cognitivas que se asientan 
fundamentalmente en el área prefrontal del cerebro humano, permitiendo la 
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resolución de problemas complejos (Portellano et al, 2007). La función frontal 
en cuanto a las FE consiste en la dirección constante de la conducta hacia los 
objetivos propuestos, eliminando otras conductas que no estén orientadas a 
dicho fin. 
El desarrollo de las FE está vinculado al desarrollo de la CPF, que aparece 
filogenéticamente con los mamíferos y se presenta más desarrollada en los 
seres humanos que en cualquier otra especie animal. Empiezan a adquirirse 
aproximadamente al año de vida del niño y, aunque es lento desde los 4 hasta 
los 8 años de edad, a partir de ahí tiene una rápida evolución hasta alcanzar 
los niveles de un adulto alrededor de los 18 años. Existe un proceso de 
mielinización de las fibras nerviosas y de maduración de las estructuras 
cerebrales frontales durante la niñez y la adolescencia. Así, los niños y 
adolescentes van adquiriendo gradualmente la capacidad para realizar 
procesamientos de manera más eficiente, ya que la transmisión de la 
información nerviosa se hace más rápida con el aumento de la mielina en los 
axones (Fuster, 2002) 
Posteriormente, a medida que avanza la edad, la capacidad de procesamiento 
se va reduciendo. Esa evolución forma una “U” invertida desde su inicio hasta 
la vejez. Según García-Molina et al (2009) los primeros cinco años de vida son 
críticos en el desarrollo de las FE. Los cambios observados en la capacidad y 
competencia ejecutiva parecen guardar una estrecha relación con los procesos 
madurativos de la CPF. 
Mateer et al (1991) consideran que los componentes de las FE son los 
siguientes: 
• Dirección de la atención: hacia la información sensorial específica con 
inhibición de los estímulos no relevantes. 
• Reconocimiento de los patrones de prioridad: reconocer las jerarquías y 
significado de los estímulos. 
• Formulación de la intención: reconocer y seleccionar las metas. 
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• Plan de consecución o logro: análisis de actividades necesarias, 
reconocimiento de fuentes y necesidades, elección de estrategias. 
• Ejecución del plan: iniciar o inhibir actividades, valorar el progreso, 
modificar las estrategias según la propiedad del plan, mantener la 
secuencia de actividades y el esfuerzo. 
• Reconocimiento del logro: reconocer la necesidad de alterar el nivel de 
la actividad, cesarla y generar nuevos planes. 
En esta tesis uno de los aspectos cognitivos que se abordan es la planificación 
y resolución de problemas. El área responsable de esta subtarea dentro de las 
FE es el área dorsolateral prefrontal, que se encarga del control de las tareas 
de abstracción, organización y representación de imágenes, fundamentales 
para la toma de decisiones (Agüera et al, 2006).  
En un estudio comparativo sobre la relación entre las FE y el funcionamiento 
psicosocial entre esquizofrénicos y bipolares, se encuentra que las FE son un 
buen predictor de dicho funcionamiento en el caso de los esquizofrénicos, 
aunque en los bipolares predicen mejor las variables clínicas. Se ha visto que 
el modelo de perturbaciones cognitivas en las tareas de FE es similar en 
ambos grupos, aunque cuantitativamente más marcado en la esquizofrenia 
(Martínez-Arán et al, 2002a). 
 
 
1.9.3 Memoria de trabajo 
La memoria de trabajo se relaciona con la capacidad para procesar 
información, considerándose como una parte activa del sistema de 
procesamiento, lo que la diferencia del término de MCP, que es considerada 
simplemente como un almacén para la información hasta que ésta se olvida o 
pasa a la MLP.  
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Baddeley y Hitch (1974) realizan una serie de experimentos que dan lugar a la 
medida de la memoria de trabajo y señalan que en ese tipo de memoria se 
produce una manipulación y una serie de cálculos de la información, 
almacenando a su vez los resultados de dichas operaciones, así como la 
información original. 
Actualmente existe un consenso sobre la implicación del lóbulo prefrontal en la 
memoria de trabajo (Rushworth et al, 1997; Postle et al, 2003). A través de 
RMN se ha observado una mayor activación en la CPF, la corteza temporal, los 
GB, el tálamo y la corteza parietal posterior en los pacientes bipolares a 
quienes se les aplicó una prueba de memoria de trabajo y realizando una 
comparación con un grupo control (Adler et al, 2004b). 
Los déficits clínicos en cuanto a la memoria de trabajo encontrados en el TB 
pueden reflejar la disfunción fronto-cortico-límbica en pacientes eutímicos que 
no se restringe a ningún componente en solitario de la memoria de trabajo, sino 
que se encuentran patrones atenuados principalmente en regiones frontales 
cerebrales, a través de todos los componentes la memoria de trabajo 
(Logopoulos et al, 2007). 
Se han relacionado el tamaño del caudado y la ejecución en tareas de 
resolución de problemas, encontrándose que el mayor tamaño del caudado 
correlaciona con una peor ejecución en las pruebas que miden la memoria de 
trabajo (Voelbel et al, 2006). 
Ferrier et al (1999) han encontrado que los pacientes bipolares en remisión 
presentaban un recuerdo de series más cortas. 
Sweeney et al (2000) detectaron un peor rendimiento en el CANTAB, sobre 
todo en tareas de memoria de trabajo espacial y memoria de reconocimiento, 
en pacientes en fase maníaca en comparación con pacientes depresivos 
unipolares y controles sanos. 
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1.9.4 Rendimiento intelectual en el TB 
Wechsler (1944) definió originalmente la inteligencia como la capacidad del 
individuo para actuar con una finalidad, para pensar racionalmente y para 
moverse con efectividad dentro de su ambiente. Sin embargo, al final de su 
vida, el autor empezó a explorar factores no cognitivos de la inteligencia tales 
como las aptitudes para percibir y responder a los valores sociales, morales y 
estéticos (Wechsler, 1975). 
La inteligencia fluida se refiere a la capacidad para decidir y resolver nuevos 
problemas, independientemente del conocimiento antes adquirido. Además se 
sabe que esta inteligencia se puede incrementar a través de un correcto 
entrenamiento (Jaeggi et al, 2008). 
Puesto que la inteligencia fluida comprende las capacidades implicadas en el 
afrontamiento de situaciones nuevas, sobre todo en el razonamiento abstracto, 
la inteligencia cristalizada es, a su vez, el producto del uso de estos procesos 
(Sternberg, 2008). 
En el estudio realizado por Moorhead (2007) los pacientes con TB mostraron 
una disminución en la densidad de sustancia gris en el hipocampo, el giro 
fusiforme, y el cerebelo en relación a los sujetos del grupo control, aunque no 
presentaron cambios significativos en la densidad de la sustancia blanca. Esta 
reducción de sustancia gris del lóbulo temporal correlacionó con la disminución 
de la función intelectual (CI premórbido). 
Durante muchos años se ha creído que los pacientes que tenían una 
destacada creatividad social y artística sufrían con más frecuencia de 
enfermedades psiquiátricas que la población media. Sin embargo en la primera 
mitad del S.XX, esto se ha asociado más específicamente con la esquizofrenia. 
Rihmer et al (2006) sugieren que la creatividad social y artística debe ser 
asociada principalmente con la afectividad, y más concretamente con 
enfermedades bipolares. En cuanto a la creatividad, se han realizado estudios 
que demuestran que los pacientes con TB obtienen resultados similares a los 
sujetos controles, abriendo la necesidad de realizar futuros estudios para 
relacionar esto con el estado preclínico del paciente y la relación con la clínica 
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(Vieta, 2001). Algunos autores apoyan la noción de una contribución de la 
personalidad a la mejora de la creatividad en individuos con TB (Nowakowska 
et al, 2005).  
En la actualidad algunos autores consideran que la función intelectual general 
se conserva en gran parte en los pacientes con TB (Quraishi & Frangou, 2002). 
Lebowitz et al (2006) estudian el impacto de los síntomas de manía en la 
estabilidad del cociente de inteligencia, medido a través del ANART, no 
constatando diferencias significativas en el rendimiento intraindividuo en las 
distintas fases del TB. 
Por otra parte, Martínez-Arán et al (2001) afirman que el rendimiento cognitivo 
a nivel general, medido con el WAIS, en los pacientes bipolares presentan un 
perfil inconsistente. Por ello, consideran importante la creación de un diseño 
ideal que implicaría evaluar el CI en personas con riesgo de padecer la 
enfermedad antes de su manifestación y realizarles un posterior seguimiento 
longitudinal (Martínez-Arán et al, 2000). 
Se ha asociado el CI bajo con un mayor riesgo a padecer esquizofrenia, 
depresión severa, y otras psicosis no afectivas, así como con la predisposición 
de un peor pronóstico a largo plazo (Stratta et al, 2007). Sin embargo, no se ha 
encontrado correlación entre el CI premórbido y el riesgo de padecer TB, lo que 
indica que algunos aspectos de la etiología del neurodesarrollo del TB son 
diferentes de otros trastornos (Zammit et al, 2004). 
La clasificación de CI alto frente a CI bajo añade un conocimiento clínicamente 
relevante sobre los pacientes quienes, aunque presenten un perfil 
sintomatológico similar, pueden situarse en categorías diagnósticas diferentes 
(Stratta et al, 2007). 
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1.9.5 Rendimiento cognitivo de los pacientes con TB en la fase 
eutímica 
En la actualidad hay bastante consenso sobre la persistencia de déficits 
cognitivos en pacientes con TB, independientemente de las fases de la 
enfermedad, estando presentes las alteraciones incluso durante los períodos 
de eutimia (Jones et al, 1994; McKay et al, 1995; Kessing, 1998; Van Gorp et 
al, 1998; Atre et al, 1998; Rubinsztein et al, 2000; Zalla et al, 2004; Joe et al, 
2008). 
No obstante, aunque se han encontrado claros déficits cognitivos en los 
pacientes con TB en fase eutímica, todavía es escasa la información que 
tenemos sobre el inicio y el curso de dichas alteraciones. Además no existe 
todavía un conocimiento exacto del perfil neuropsicológico de los pacientes con 
TB durante esta fase (Murphy & Sahakian, 2001). 
Aunque en la depresión y la manía los procesos psicológicos son diferentes, 
existe una vulnerabilidad cognitiva para la depresión, incluso cuando los 
pacientes están en fase eutímica. Se ha observado a través de análisis 
correlacional que existe una relación entre los estilos cognitivos negativos y los 
síntomas depresivos (Van der Gucht et al, 2009). 
Algunos estudios sobre el TB de inicio temprano afirman que el déficit 
neuropsicológico presente en los pacientes con esta psicopatología es evidente 
incluso en pacientes adolescentes y jóvenes que padecen este trastorno (Cahill 
et al, 2007; Schouws et al, 2007 Gruber et al, 2008).  
Martínez- Arán et al afirman que la mayoría de los estudios sobre la disfunción 
cognitiva en el TB señalan la presencia de déficits durante las fases agudas de 
la enfermedad. Sin embargo, aunque la mayor parte de estos déficits parecen 
remitir durante los períodos de eutimia, algunos de ellos pueden persistir 
durante esta fase en aproximadamente un tercio de los pacientes bipolares 
(Martínez-Aran et al, 2000). 
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Martínez-Arán et al (2001) mencionan que en los pacientes eutímicos existe 
una correlación significativa entre la mala ejecución el WSCT y el ajuste laboral 
deficiente. 
Diversos autores concluyen que existe un déficit residual de las FE en estos 
pacientes durante la eumitia, después de tener en cuenta la edad, inteligencia 
premórbida y sintomatología depresiva (Ferrier et al, 1999; Thompson et al, 
2000). Totić-Poznanović et al (2005) han encontrado déficits cognitivos en los 
pacientes en remisión comparados con el grupo de control tanto en las pruebas 
de aprendizaje verbal y memoria como en las de FE. Por otra parte, existen 
estudios que señalan que el daño cognitivo es una característica persistente en 
el TB, ya que se manifiesta independientemente de la sintomatología de estado 
de ánimo (Schneider et al, 2008).  
El déficit en el inicio de la respuesta, en las estrategias del pensamiento y del 
control de los impulsos es más notorio en las fases maníacas del TB-I pero se 
observa también en las fases depresivas y en los períodos eutímicos (Osher & 
Bersudsky, 2007), descartándose que sea debido a síntomas depresivos 
residuales o a la hipercortisolemia (Tellez-Vargas, 2005). 
Por otra parte, se sugiere que la historia de síntomas psicóticos en parte puede 
explicar las disfunciones cognitivas existentes en pacientes eutímicos, 
sobretodo en cuanto al déficit persistente en la memoria auditiva (Martínez-
Arán et al, 2008a). 
Smith et al (2006) señalan que los pacientes adultos jóvenes con TB presentan 
una mayor alteración en las medidas neurocognitivas asociadas con la función 
prefrontal e hipocampal que los pacientes con depresión mayor y los pacientes 
control. 
Robinson et al (2006b) han realizado un meta-análisis del déficit cognitivo en 
pacientes eutímicos con TB, concluyendo que estos pacientes muestran un 
déficit relativamente marcado en aspectos de FE (fluidez categórica y 
manipulación mental) y en memoria verbal. Esto lo corroboran otros 
investigadores que también afirman que tanto la función ejecutiva (incluyendo 
memoria de trabajo, control ejecutivo y fluidez) como la memoria verbal y la 
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necesidad de emplear un mayor tiempo para realizar tareas de FE pueden ser 
posibles candidatos a endofenotipos marcadores de la vulnerabilidad genética 
que pueden dar lugar a grandes déficits cognitivos en pacientes bipolares y, en 
menor medida, en familiares de primer grado (Arts et al, 2008; Bora et al, 
2008c; Castañeda y Tirado, 2008). 
En un estudio donde se comparan funciones cognitivas en los estados de 
manía/hipomanía, depresión y eutimia con un grupo de sujetos sanos se 
encuentran que los tres grupos mostraron la disfunción cognitiva en memoria 
auditiva y tareas frontales ejecutivas en relación con el grupo control. Martínez-
Arán et al (2004b) también incluyeron variables clínicas, encontrando que la 
memoria auditiva se relaciona con la duración de enfermedad y los números de 
episodios anteriores maníacos, hospitalizaciones, así como los intentos de 
suicidio.  
Por otra parte, las elevadas cifras de intentos de suicidio se han asociado con 
un peor proceso de toma de decisiones (Malloy-Diniz et al, 2009). Raust et al 
(2007) han observado déficits en la conceptualización visoespacial, la memoria 
de trabajo espacial, inhibición y atención visual en pacientes con conductas 
suicidas. Además, estos déficits son compatibles con la disfunción prefrontal 
existente en los pacientes que presentan este tipo de conductas. 
Clark et al (2002) indican que el déficit en cuanto a la atención sostenida 
comparando pacientes eutímicos con controles, podría ser un posible marcador 
de una vulnerabilidad neuropsicológica a padecer TB, además de abrir una 
puerta hacia la comprensión del fenotipo y el análisis de las redes neuronales 
implicadas. 
Para algunos autores el déficit en la inhibición de respuesta, un marcador 
potencial de disfunción ventral prefrontal, parece ser el EF más prominente del 
TB (Bora et al, 2008a), siendo el aprendizaje y memoria verbal así como la 
memoria de trabajo verbal los endofenotipos neurocognitivos más apropiados 
para el TB. Antila et al (2007b) hablan de una alta heredabilidad en la FE y el 
procesamiento psicomotor que pueden constituirse como rasgos 
endofenotípicos válidos para estudios genéticos sobre el TB. 
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Parece haber bastante consenso en cuanto a que las FE representan uno de 
los EF más importantes en el TB (Trivedi et al, 2008b). Después de estabilizar 
los síntomas de estado de ánimo, se han encontrando diferencias significativas 
en la función visoespacial, constructica, ejecutiva, y velocidad motora entre 
otras, lo que indica una vez más que existen una serie de EF cognitivos para el 
TB (Frantom et al, 2008; Tabarés-Seisdedos et al, 2008). Sin embargo, los 
miembros de la familia sanos tendrían un funcionamiento normal sobre otras 
funciones como la memoria inmediata, la fluidez verbal y la inteligencia general 
(Balanzá-Martínez et al, 2008). 
En otro estudio se hallan pruebas que indican que las medidas de regulación 
de la atención, la memoria de trabajo, la memoria episódica, y el procesamiento 
de las emociones ofrecen un potencial para identificar fenotipos 
neurocognitivos compartidos y específicos de para la esquizofrenia y el TB (Hill 
et al, 2008). 
Cavanagh et al (2002) en una investigación donde comparan el rendimiento en 
pruebas neuropsicológicas de estos pacientes con sujetos controles, indican 
que el peor rendimiento en cuanto a aprendizaje verbal y la memoria en los 
pacientes pueden constituir también una variable de rasgo del TB. 
También se han analizado la flexibilidad cognitiva y el aprendizaje verbal en 
familiares de pacientes con TB y en pacientes eutímicos con depresión mayor 
recurrente, encontrándose que el cambio de set atencional puede representar 
un EF en el trastorno del estado del ánimo, relacionado con la vulnerabilidad 
subyacente más que con el fenotipo real de la enfermedad (Clark et al, 2005b). 
También existen estudios que demuestran que los familiares de los pacientes 
presentaron un deterioro significativo en el span de dígitos en orden inverso, en 
el span espacial y en tareas de memoria declarativa visoespacial, en 
comparación con los individuos de control, permaneciendo sin embargo 
intactos el rendimiento psicomotor y la memoria declarativa verbal, puesto que 
eran aspectos de la memoria del funcionamiento ejecutivo distintos de la 
memoria de trabajo (Ferrier et al, 2004).  
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También se ha encontrado que existe un déficit específico en el control 
ejecutivo de la memoria de trabajo en eutímicos cuando existía sintomatología 
depresiva residual, lo que sugiere una alteración en el funcionamiento del 
lóbulo frontal o la interrupción del circuito subcortical frontal o mesolímbico 
(Ferrier et al, 1999; Clark et al, 2002). Muchas veces es difícil encontrar 
pacientes totalmente asintomáticos aún cuando tienen pautado un tratamiento 
adecuado, ya que muchos suelen presentar fluctuaciones subsindrómicas que 
pueden alterar de alguna manera el funcionamiento a nivel cognitivo (Kessing, 
1998; Fava et al, 1999). Por ello, en nuestra investigación hemos intentado 
controlar la presencia de ese tipo de síntomas residuales y su posible influencia 
en el rendimiento neuropsicológico. 
Nehra et al (2006) han comparado las funciones cognitivas entre los trastornos 
afectivos bipolares de primer y multi-episodio, encontrando alteraciones 
cognitivas elevadas en la etapa posterior al primer episodio del TB. Lo que no 
consiguen aclarar estos autores es si estos disturbios se agravan en los 
siguientes episodios. 
En cuanto a la magnitud del daño cognitivo teniendo en cuenta los dos tipos de 
TB se piensa que, aunque el déficit existe en ambos subtipos de trastorno 
bipolar, se presenta en mayor proporción en el TB-I, así como en la 
comparación con sujetos controles sanos (Torrent et al, 2006; Zubieta et al, 
2001).  
Existen estudios que analizan el déficit cognitivo en pacientes con TB eutímicos 
mayores de 60 años, encontrando que presentan déficits neuropsicólogicos 
signitificativos, menor velocidad de procesamiento de la información y 
alteración de las FE. Esto da lugar a un peor funcionamiento a nivel general en 
las actividades de la vida diaria de los pacientes, lo que indica que estos éstos 
deberían recibir una mayor atención especializada centrada en sus 
necesidades en cuanto a la salud mental (Gildengers et al, 2004; Gildengers et 
al, 2007; Depp et al, 2005; Sajatovic et al, 2007; Gunning-Dixon et al, 2008; 
Tsai et al, 2007).  
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Todo esto resalta la importancia de la realización de diagnósticos diferenciales, 
incluso después de varios años de evolución de la enfermedad, ya que la 
Enfermedad de Alzheimer, por ejemplo, conlleva déficits cognitivos que afectan 
a la memoria de una manera lenta y progresiva, lo que se diferencia del déficit 
en el TB (Bhatnagar et al, 2008). 
Debido a las diferentes dimensiones del daño cognitivo, se considera que el 
perfil del déficit neuropsicológico en el TB puede ser incluso más heterogéneo 
que en la esquizofrenia (Rossi et al, 2000).  
Algunos autores consideran que unos niveles elevados de homocisteína en 
pacientes eutímicos pueden tener cierto efecto negativo sobre el aprendizaje 
verbal, la memoria anterógrada y las FE en pacientes bipolares eutímicos 
(Dittman et al, 2008; Osher et al, 2008). 
 
1.9.6 Evaluación neuropsicológica 
En el presente estudio se han utilizado dos pruebas neuropsicológicas para la 
evaluación cognitiva de la planificación y resolución de problemas y la memoria 
de trabajo: la Torre de Hanoi y la Prueba de Dígitos (directos e inversos) del 
WAIS respectivamente. 
 
1.9.6.1 La Torre de Hanoi 
El problema de la TH, también llamado las Torres de Brama o problema del fin 
del mundo, se atribuye al matemático francés Édouard Lucas d’Amiens, que lo 
publicó en 1883 en París bajo el pseudónimo de “N. Claus de Siam”, inspirado 
en una leyenda de un templo hindú. 
Posteriormente, en 1884, otro matemático francés llamado De Parville inventó 
la siguiente fábula en relación con la Torre de Hanoi: 
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“En el gran templo de Benarés, debajo de la cúpula que marca el centro del 
mundo, yace una base de bronce, en donde se encuentran acomodadas 3 
agujas de diamante, cada una del grueso del cuerpo de una abeja y de una 
altura de 50 cm aproximadamente En una de estas agujas, Dios, al momento 
de la creación, colocó 64 discos de oro el mayor sobre el plato de bronce, y el 
resto de menor tamaño conforme se llega a la cima. Día y noche, 
incesantemente, los sacerdotes del templo mueven los discos de una aguja a 
otra de acuerdo con las leyes impuestas e inmutables de Brahma, que 
requieren que los sacerdotes se encuentren todo el tiempo laborando, no 
muevan más de un disco a la vez y que deben colocar el disco en alguna de las 
agujas de modo que no cubra a un disco de radio menor. Cuando los 64 discos 
hayan sido transferidos de la aguja en la que Dios colocó los discos, al 
momento del a creación, a otra aguja, el templo y los brahmanes se convertirán 
en polvo y junto con ellos el mundo desaparecerá" (De Parville, 1884). 
 
La estructura de las tareas que parten de una situación inicial para llegar a una 
situación final mediante reglas ha permitido estudiar diferentes procesos 
cognitivos como son la capacidad de planificación, el pensamiento estratégico y 
la flexibilidad cognitiva (León-Carrión y Barroso y Martín, 2001).  
Se trata, por lo tanto, de un instrumento muy extendido en su uso en el ámbito 
de la Neuropsicología para evaluar las FE, localizadas en el área frontal y 
prefrontal del cerebro. No existe un único test que evalúe todas las FE 
frontales, por lo que normalmente se aplican diferentes pruebas para medir los 
diversos aspectos de las mismas. La TH concretamente mide la capacidad de 
planificación y resolución de problemas (Gagnè y Smith, 1962; Simon, 1975; 
Anderson y Douglas, 2002; de la Higuera, 2003), manteniendo la atención en la 
tarea, sopesando diferentes alternativas posibles y desarrollando un marco 
conceptual que dirige una determinada actividad hacia un objetivo. Además, 
evalúa el aprendizaje procedimental visomotor (Saint-Cyr et al., 1988; Goldberg 
et al., 1990). 
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La planificación de un problema implica la creación y organización de una 
secuencia de pasos necesarios para realizar una tarea a partir de un objetivo 
indicado previamente (Soprano et al, 2003). Por lo tanto, la importancia 
psicológica de esta tarea reside en que para su solución se requiere una 
planificación bien definida y el establecimiento de algunas estrategias 
secundarias por parte de la persona que va a solucionar el problema (Stefanutti 
y Albert, 2003). Según Bull et al (2004) esta capacidad se relaciona 
estrechamente con la inhibición, flexibilidad cognitiva y memoria de trabajo, 
puesto que además de escoger entre diferentes alternativas, el sujeto debe 
mantener en la memoria el plan que ha creado para alcanzar la meta 
establecida previamente. 
La prueba de la TH presenta un componente espacial que está relacionado con 
la construcción mental de cómo deberían estar las piezas al final y que se da 
durante la fase de construcción. También sirve para analizar la capacidad para 
descomponer un problema global y amplio en subdivisiones y la utilización de 
reglas de transformación para resolverlo. 
En muchos estudios se utiliza la Torre de Londres en lugar de la TH, ya que es 
una prueba similar que permite evaluar las FE. La TL fue creada por Shallice 
(1982) para evaluar deterioros en procesos de planificación en adultos y en la 
actualidad también se usa para evaluar la planificación en sujetos normales en 
niños, tanto durante su desarrollo como para evaluaciones neuropsicológicas. 
(Injoque-Ricle y Burin, 2008). 
El sustrato neural de la TH o de la TL implica varias estructuras cerebrales 
observándose una activación en las áreas corticales prefrontal, cingular, 
premotora, el parietal y el occipital (Baker et al, 1996; Fincham et al, 2001), así 
como el aumento de rCBF en la CPF izquierda (Morris et al, 1993) y el estriado 
(Dagher et al., 1999; Cheesman et al, 2005). En función de esto, podemos 
afirmar que durante la realización de ambas tareas se activan las mismas áreas 
cerebrales por lo que, en función de la existencia de escasas investigaciones 
publicadas con la TH, utilizaremos indistintamente las referencias de estudios 
con la TL en pacientes bipolares. 
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La TL, en comparación con la TH, incluye tres modificaciones importantes. En 
primer lugar, en cada ensayo se presenta un problema nuevo; es decir, un 
modelo final a alcanzar diferente a partir de una nueva configuración inicial, así 
la ejecución es mínimamente afectado por el aprendizaje procedural. En 
segundo lugar, la TL tiene menos reglas a seguir, por lo que la posibilidad de 
transgresión de las mismas y de cometer errores se reduce (por ejemplo, en la 
TL los discos son sustituidos por bolas de colores (por lo que, por ejemplo, la 
regla de no poner un disco mayor encima de uno más pequeño no existe en la 
TL). Finalmente la TL, en lugar de tener 3 varillas del mismo tamaño como es el 
caso de la TH, tiene 3 columnas de diferentes tamaño (una larga, una mediana 
y una pequeña), lo que reduce también la posibilidad de cometer errores 
(Injoque-Ricle y Burin, 2008). 
Debido a la escasez de estudios con la TH, y puesto que ambas pruebas miden 
la planificación y resolución de problemas y presentan una activación similar a 
nivel cerebral comentada anteriormente, utilizaremos las referencias 
bibliográficas encontradas con investigaciones donde se ha utilizado la TL para 
obtener esa medida. 
Murphy et al (2001) presentan resultados de un estudio centrado en el análisis 
del rendimiento de las FE de los pacientes con manía, depresión y los sujetos 
control en función del nivel de dificultad de la TL. Las variables dependientes 
del estudio son: (a) el porcentaje de problemas resueltos correctamente por la 
primera respuesta y (b) la latencia media de la primera respuesta. Los datos de 
los pacientes con manía y depresión se han tomado de Murphy et al (1999) y 
Elliott et al (1996), respectivamente (véase Figura 6). 
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Figura 6: Resultados del rendimiento con la TH en pacientes con manía (triángulos), 
depresión (círculos) y controles (cuadrados) en función del porcentaje de problemas 
resueltos y la latencia media de la primera respuesta 
 
Algunos estudios hablan sobre un rendimiento deficitario de los pacientes con 
TB en fase eutímica en la TL (El-Badri et al, 2001; Thompson et al, 2005). Sin 
embargo, otros estudios no encuentran déficits significativos en esta tarea en el 
mismo tipo de pacientes (Ferrier et al, 1999; Krabbendam et al, 2000; Clark et 
al, 2002). 
 
 
 
 
CAPÍTULO 1: INTRODUCCIÓN 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 92 
1.9.6.2 Prueba de dígitos 
Se trata de un subtest de la escala verbal de la Escala de Inteligencia para 
adultos (WAIS).  
Originalmente llamada Wechsler-Bellevue (W-B), fue creada por David 
Wechsler en el año 1939, siendo ésta la versión I de la escala. En 1946 
aparece la versión II de la W-B, cambiando la forma de obtención del CI. En 
1949 aparece el WISC, aplicable a niños de 5 a 15 años, y en el año 1974 su 
versión revisada llamada WISC-R,. En 1955 nace el WAIS que evoluciona 
pasando por el WAIS-R y finalmente llegando a la versión más reciente en el 
año 1997 (WAIS-III). 
En 1981 Wechsler finaliza la estandarización de esta escala revisada, para 
hacer de ella una prueba confiable y válida. Esta versión revisada se denomina 
WAIS-R. En 1997 aparece el WAIS-III, que es la versión que más se utiliza en 
la actualidad. 
El WAIS-III es un test construido para evaluar la inteligencia global, entendida 
como concepto de CI, de individuos entre 16 y 64 años, independientemente de 
la raza, nivel intelectual, educación, orígenes socioeconómicos y culturales y 
nivel de lectura. Es individual y consta de 2 escalas: verbal y de ejecución. Está 
basada en la Teoría bifactorial de Spearman y concibe la inteligencia desde un 
punto de vista global, ya que está compuesta por habilidades cualitativamente 
diferentes aunque no independientes. Pero ésta suma de habilidades no sólo 
se expresa en función de su calidad, sino también de factores no intelectuales 
como puede ser la motivación. La inteligencia implica cierto grado de 
competencia global.  
La prueba de dígitos está compuesta por dos subpruebas: dígitos directos y 
dígitos inversos, en las que está implicada la memoria inmediata en las series 
crecientes de dígitos que implica atención, velocidad, concentración y 
resistencia a la distracción. Los dígitos directos, siguiendo la división de Jonge 
y de Jong (1996), son una prueba de amplitud simple, ya que mide el 
componente que actúa como almacén de la memoria de trabajo y no pone 
énfasis en la manipulación del material. Sin embargo, los dígitos inversos 
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implican simultáneamente tanto el almacenamiento como el procesamiento de 
la información, ya que exige reordenar mentalmente una secuencia de 
números. A pesar de la distinción propuesta por estos autores, su investigación 
ha demostrado que estos tipos de tareas de memoria de trabajo están 
relacionadas y ambas forman una dimensión única (WAIS-III). 
Por otra parte, existen grandes diferencias entre ambos subtipos que 
componen la prueba. Lezak et al (2004) consideran que la prueba de dígitos 
directos constituye una medida de la eficiencia de la atención y los dígitos 
inversos serían una tarea más compleja, abarcando no solamente la MCP y 
aspectos relacionados con la atención, sino que es además una medida de la 
memoria verbal de trabajo. 
Sin embargo, Gerton et al (2004) han comprobado que durante la realización 
de ambos subtests se activa el córtex prefrontal dorsolateral derecho, el 
parietal inferior de manera bilateral y el cíngulo anterior.  
Aunque el grado de activación varía en función de la dificultad de la prueba, y 
los dígitos inversos exigen un mayor esfuerzo cognitivo, debido a que ambas 
pruebas abarcan el mismo sustrato neural han sido incluidas de forma conjunta 
en el presente estudio. 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
2 HIPÓTESIS Y OBJETIVOS
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2.1 HIPÓTESIS 
1. El rendimiento en cuanto a las FE, concretamente la planificación y 
resolución de problemas, en los pacientes con TB en fase eutímica es 
menor que en los controles sanos. 
2. Los pacientes con TB eutímicos presentan déficits en la memoria de 
trabajo en comparación con los controles sanos. 
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2.2 OBJETIVOS 
1. Comparar el rendimiento de los pacientes con TB en fase eutímica en 
pruebas de función ejecutiva y memoria de trabajo frente al grupo 
control. 
2. Averiguar si existe relación entre el rendimiento a nivel cognitivo y 
algunas variables sociodemográficas en los pacientes con TB. 
3. Valorar la posible existencia de relación entre el rendimiento en la FE y 
la memoria de trabajo en pacientes con TB eutímicos y algunas 
variables clínicas presentes en la evolución de la enfermedad. 
4. Establecer si existen diferencias entre el rendimiento cognitivo de los 
pacientes con TB eutímicos con antecedentes de sintomatología 
psicótica y sin ellos. 
5. Analizar las diferencias en cuanto a FE y memoria de trabajo en 
pacientes en pacientes con TB-I con respecto a los pacientes con TB-II. 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
3 MATERIAL Y MÉTODOS 
 
CAPÍTULO 3: MATERIAL Y MÉTODOS 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 98 
3.1 DISEÑO 
Estudio de asociación caso - control. 
 
3.2 SUJETOS DE ESTUDIO 
3.2.1 Grupo control 
El grupo está formado por 116 voluntarios sanos que residen en el Área 7 de 
Madrid y en el Área de Salud de Cuenca. Los sujetos han sido evaluados 
previamente mediante una entrevista estructurada (SCID-I/NP) para descartar 
la existencia de patología psiquiátrica. Asimismo se les ha administrado la 
Family History Research Diagnostic Criteria con la finalidad de descartar 
antecedentes familiares de trastornos psicóticos así como de trastornos del 
estado de ánimo. 
 
3.2.2 Pacientes 
Se estudian 145 personas diagnosticadas de TB-I o TB-II, con edad 
comprendida entre los 18 y los 65 años. El diagnóstico se ha realizado según 
criterios DSM-IV y además se les ha administrado una entrevista estructurada 
(SCID-I/P). Estos pacientes pertenecen al Área de Salud Mental del Hospital 
Clínico San Carlos de Madrid (Área VII) y al Área de Salud Mental de Cuenca 
(Hospital Virgen de la Luz). 
Además, todos los sujetos han firmado un consentimiento informado de 
participación en este estudio tras recibir una explicación detallada de las 
pruebas de evaluación administradas. 
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3.2.3 Criterios de inclusión 
1) Cumplir criterios DSM-IV. 
2) Haber firmado el correspondiente consentimiento informado. 
3) Los sujetos con trastorno bipolar deben encontrarse en periodo de 
eutimia al menos durante los tres meses previos a la realización de la 
evaluación. Se define la eutimia según los criterios establecidos por Van 
Gorp (Van Gorp et al, 1998): menos de 7 puntos en la Escala de 
Depresión de Hamilton y menos de 6 puntos en la Escala de Manía de 
Young, mantenidos al menos durante tres meses consecutivos. 
 
3.2.4 Criterios de exclusión 
1) Presencia de patología orgánica grave. 
2) Analfabetismo o nivel educativo muy bajo que dificulte la valoración 
cognitiva. 
3) Consumo actual de tóxicos (cumplir en el momento del estudio criterios 
de abuso o dependencia), excepto tabaco. 
4) Estar en tratamiento con medicación anticolinérgica. 
5) Retraso mental. 
6) Antecedentes de tratamiento electroconvulsivo durante los últimos dos 
años. 
7) Antecedentes de TCE con pérdida de conciencia. 
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3.2.4.1 Protocolo de estudio 
3.2.4.1.1 Condiciones generales 
El estudio ha contado con la aprobación del Comité Ético y de Investigación de 
tanto del Hospital Clínico San Carlos como del Hospital Virgen de la Luz de 
Cuenca. Además, el proyecto al que pertenece este estudio cumple con los 
requisitos de la legislación española en el ámbito de la investigación biomédica, 
la protección de datos de carácter personal y la bioética.  
Durante la realización de dicho estudio se han respetado los principios de la 
declaración de Helsinki, del Convenio del Consejo de Europa sobre derechos 
humanos y biomedicina así como de la Declaración Universal de la UNESCO 
sobre genoma y derechos humanos. 
 
3.2.4.1.2 Estudio clínico 
Tanto en el grupo de pacientes como en el de controles se han recogido las 
siguientes variables sociodemográficas: 
- Edad 
- Sexo 
- Años de educación 
- Ámbito de residencia: urbana o rural 
- Estado civil 
- Actividad laboral 
- Consumo de tabaco 
 
Por otra parte, a los sujetos con patología se les ha administrado una historia 
clínica protocolizada en la que se han recogido las siguientes variables clínicas: 
- Tipo de TB: I o II 
- Edad de inicio de la enfermedad 
- Tipo de primer episodio  
- Años de evolución 
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- Edad en el momento del primer ingreso 
- Número de episodios de depresión o manía 
- Número de ingresos hospitalarios  
- Antecedentes de episodios psicóticos 
- Fármacos utilizados 
- Existencia de intento de suicidio 
 
Para determinar el estado a nivel clínico de los pacientes, en el momento de 
iniciar el estudio, se les han administrado además las adaptaciones en 
castellano de las siguientes escalas clínicas: 
- Escala de depresión de Hamilton 
- Escala de manía de Young 
 
3.2.4.1.3 Evaluación neuropsicológica 
3.2.4.1.3.1 Planificación y resolución de problemas 
Se lleva a cabo mediante la administración de la TH, prueba que está formada 
por una base con 3 columnas y 7 piezas de madera con forma rectangular o 
circular con diferentes tamaños y agujereadas en el medio para poder 
deslizarse por las columnas. Las columnas pueden estar dispuestas en línea o 
formando un triángulo, están enumeradas de 1 a 3, siendo la 1 la columna de 
partida y la 3 la final o columna objetivo. 
En la columna 1 se colocan las piezas de madera de mayor a menor tamaño 
(de abajo a arriba). La tarea consiste en traspasar las piezas de la columna 1 a 
la 3. La prueba consta de 5 fases, en la primera de ellas se utiliza 3 piezas, en 
la segunda 4, en la tercera 5 y así sucesivamente. Esta tarea debe realizarse 
utilizando el mínimo número de movimientos y el menor tiempo posible. 
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Figura 7: Representación de la Torre de Hanoi 
 
 
Existen dos reglas a la hora de desplazar las piezas a la columna 3: 
1) Sólo se permite mover un disco cada vez, siendo este el que está en la parte 
superior de la torre. 
2) No se puede colocar un disco sobre otro que sea más pequeño que el que 
movemos. 
 
Para calcular los primeros valores de movimientos mínimos que la persona 
debe realizar para alcanzar el objetivo se utiliza la siguiente fórmula, siendo “n” 
el número de piezas del cual se parte: 
 
 
Teniendo en cuenta la fórmula descrita, el mínimo número de movimientos a 
realizar según el número de piezas (n) según Rodríguez Ávila (en prensa) 
queda recogido en la Tabla IV. 
Columna 1 
Columna 2 
Columna 3 
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Tabla IV: Número óptimo de movimientos 
n Nº de movimientos 
3 7 
4 15 
5 31 
6 63 
7 127 
 
En este estudio hemos tenido en cuenta los ensayos pertinentes utilizando 
solamente 3 y 4 piezas. 
 
3.2.4.1.3.2 Memoria de trabajo 
Para evaluar la memoria de trabajo utilizamos la prueba de dígitos del WAIS, 
que se compone de dos partes: dígitos directos y dígitos inversos. Ambas 
partes consisten en cadenas de números aleatorios, de longitud creciente (la 
primera tiene 2 números y la última 9 en los dígitos directos y 8 en los 
inversos).  
En las Tablas V y VI se muestran la prueba de dígitos directos e inversos 
respectivamente. 
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Tabla V: Prueba de dígitos directos 
ORDEN DIRECTO 
Elemento/Intento 
Punt. Intento Puntuación elemento 
1 1-7 0 1 1 
2 6-3 0 1 
0 1 2 
1 5-8-2 0 1 2 
2 6-9-4 0 1 
0 1 2 
1 6-4-3-9 0 1 3 
2 7-2-8-6 0 1 
0 1 2 
1 4-2-7-3-1 0 1 4 
2 7-5-8-3-6 0 1 
0 1 2 
1 6-1-9-4-7-3 0 1 5 
2 3-9-2-4-8-7 0 1 
0 1 2 
1 5-9-1-7-4-2-8 0 1 6 
2 4-1-7-9-3-8-6 0 1 
0 1 2 
1 5-8-1-9-2-6-4-7 0 1 7 
2 3-8-2-9-5-1-7-4 0 1 
0 1 2 
1 2-7-5-8-6-2-5-8-4 0 1 8 
2 7-1-3-9-4-2-5-6-8 0 1 
0 1 2 
 
 
Tabla VI: Prueba de dígitos inversos 
ORDEN INVERSO 
Elemento/Intento 
Punt. Intento Puntuación elemento 
1 2-4 0 1 1 
2 5-7 0 1 
0 1 2 
1 6-2-9 0 1 2 
2 4-1-5 0 1 
0 1 2 
1 3-2-7-9 0 1 3 
2 4-9-6-8 0 1 
0 1 2 
1 1-5-2-8-6 0 1 4 
2 6-1-8-4-3 0 1 
0 1 2 
1 5-3-9-4-1-8 0 1 5 
2 7-2-4-8-5-6 0 1 
0 1 2 
1 8-1-2-9-3-6-5 0 1 6 
2 4-7-3-9-1-2-8 0 1 
0 1 2 
1 9-4-3-7-6-2-5-8 0 1 7 
2 7-2-8-1-9-6-5-3 0 1 
0 1 2 
 
CAPÍTULO 3: MATERIAL Y MÉTODOS 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 105 
El evaluador va leyendo los dígitos en voz alta de uno en uno  
(aproximadamente un número por segundo) y cuando termina de leer cada 
serie de números le pide al paciente que lo repita seguidamente. En los dígitos 
directos el sujeto debe repetir los números en el mismo orden en que los ha 
escuchado y en los dígitos inversos debe repetirlos en orden contrario (desde 
el último hasta el primero). 
La finalización de la prueba está marcada por el error en la repetición de dos 
secuencias seguidas de números. 
 
3.2.4.2 Análisis estadístico 
Para el análisis del estudio hemos empleado el Statistical Package for the 
Social Sciences (SPSS) en su versión 12.0.  
Previamente se diseñó una base de datos que contempló todos los datos 
sociodemográficos, clínicos, cognitivos para los casos y los controles. Los 
datos fueron examinados para comprobar si cada variable cumplía los 
requisitos para realizar un análisis paramétrico.  
En cuanto a las variables normales se ha trabajado con medias y desviaciones 
estándar; utilizando pruebas T para muestras independientes o ANOVA, según 
cada el caso. Por otra parte, en las variables que no cumplían los criterios de 
normalidad, se empleó el test de la mediana. Para los análisis multivariante se 
utilizaron pruebas de regresión lineal o logística en función de la normalidad de 
las variables. 
En el análisis estadístico de variables cuantitativas se utilizaron las 
correlaciones de Pearson y de Spearman según normalidad. 
Las variables cualitativas fueron expresadas como frecuencias absolutas y 
porcentajes y analizadas por tablas de contingencia en las que se seleccionó 
como valor estadístico la razón de verosimilitud. 
El tamaño del efecto (d de Cohen´s) se calculó mediante la fórmula siguiente  
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d de Cohen =  M1 - M2 / Spooled 
En esta fórmula M1 y M2 representan las medias aritméticas de los grupos 
comparados y Spooled  es la desviación estándar global de los grupos, que se 
ha hallado de acuerdo con la fórmula:  
Spooled = √(σ12 + σ22 / 2) 
Siendo σ1 y σ2 las desviaciones estándar de cada grupo. 
 
De acuerdo con Cohen el tamaño del efecto fue clasificado como: trivial (d < 
0,2),  pequeño (0,2 ≤ d < 0,5), medio (0,5 ≤ d < 0.8) y grande (d ≥ 0.8) (448). 
Para las variables no paramétricas, y ante la falta de una prueba de análisis 
equivalente, exponemos el resultado obtenido como valor orientativo. En todos 
los contrastes de hipótesis se rechazó la hipótesis nula con un error de tipo I o 
error α menor de 0,05. 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
4 RESULTADOS 
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4.1 VARIABLES DEMOGRÁFICAS 
4.1.1 Pacientes con TB frente a controles 
A continuación, en la Tabla VII se recogen las variables sociodemográficas 
tanto del grupo de pacientes con TB como de los controles. 
No se encuentran diferencias significativas entre ambos grupos en cuanto al 
sexo, aunque el porcentaje de mujeres en el grupo con TB ha sido ligeramente 
mayor que en el grupo control (58,8% frente al 55,6% respectivamente). 
Sin embargo, sí se encontraron diferencias significativas entre los dos grupos 
en la variable de la actividad laboral, siendo mayor la frecuencia de personas 
en activo en el momento del estudio en el grupo de los controles(X2=42,24; 
p<0,001). 
En cuanto al ámbito de residencia, el grupo control también difiere 
significativamente del grupo con TB siendo en los controles más frecuente la 
residencia en el ámbito urbano (X2=7,4; p=0,007). Asimismo, en cuanto al 
estado civil, se encuentra una diferencia significativa en la frecuencia de 
personas casadas, siendo más elevada la cifra en el grupo control (X2=14,3; 
p=0,003). 
No se encontraron diferencias significativas en la dominancia, aunque el 
porcentaje de zurdos fue mayor en el grupo de los pacientes (8,5% de 
pacientes con TB zurdos frente a 3,3% pacientes del grupo control: X2=2,3; 
p=1,127). 
CAPÍTULO 4: RESULTADOS 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 109 
 
Tabla VII: Características sociodemográficas en pacientes con TB frente a controles. 
Variables cualitativas. 
 
Controles 
(N=116) 
TB 
(N=145) X
2 p-valor 
Sexo (%) 
    
Hombres 44,4 41,2 
Mujeres 55,6 58,8 0,345 0,557 
Residencia (%) 
    
Urbana 84,7 68 
Rural 15,3 32 
7,4 0,007 
Actividad laboral 
(%)     
Activos 91,8 56,8 
No activos 8,2 43,2 
42,24 <0,001 
Estado civil (%) 
    
Solteros 31,3 39,5 
Casados 64,6 44,9 
Otros 4 15,6 
14,03 0,003 
Dominancia  (%) 
    
Diestros 96,7 91,5 
Zurdos 3,3 8,5 
2,3 0,127 
 
 
En la Tabla VIII se recogen los datos sociodemográficos cuantitativos. En lo 
que refiere a la edad, aunque no se hallaron diferencias significativas, los 
pacientes con TB presentaron una media levemente superior (T=1,4; p=0,162). 
En relación a los años de educación, sí se encontraron diferencias significativas 
entre ambos grupos, siendo inferior el nivel educativo en el grupo bipolar 
(T=4,7; <0,001), así como en el nivel intelectual encontrado mediante el ítem de 
vocabulario del WAIS, donde los pacientes con TB obtuvieron una puntuación 
menor (T=5,5; p<0,001). 
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Tabla VIII: Características sociodemográficas de los grupos con TB frente a controles. 
Variables cuantitativas. 
 
TB (N=145) Controles (N=116) T p-valor 
Edad (años) 44±11,55 41,98±12,16 1,4 0,162 
Años 
educación 
13,08±4,2 15,7±4,98 4,7 <0,001 
Vocabulario 35,2±10,8 41,85±8,79 5,5 <0,001 
 
En cuanto al hábito tabáquico, ha sido dividido en dos categorías: fumadores y 
no fumadores (que incluyó a personas que nunca habían fumado así como a 
exfumadores). Se ha observado que fumaban más los pacientes con TB, 
aunque la diferencia no aparece como significativa ni de forma cualitativa 
(T=3,4; p=0,064) ni cuantitativa (T=2,6; p=0,01). 
 
Tabla IX: Consumo de tabaco en pacientes con TB frente a controles. 
 
TB 
(N=145) 
Controles 
(N=116) T (X
2) p-valor 
Hábito Tabáquico (%)     
Fumador 39 27,9 
No fumador* 61 72,1 
3,4 0,064 
Nº cigarrillos/día 8,47±13,3 4,7±10 2,6 0,01 
* En el grupo de los no fumadores se incluyen los exfumadores 
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4.1.2 Pacientes con antecedentes de síntomas psicóticos frente a 
pacientes sin antecedentes 
Al clasificar a los pacientes con TB por la presencia o ausencia de 
antecedentes psicóticos hemos podido observar que el 66,9% (N= 97) de los 
145 pacientes que componían la muestra total tenía antecedentes de 
sintomatología psicótica y el 33,1 % (N= 48) nunca había tenido un episodio de 
este tipo.  
A continuación, en la Tabla X, se muestran las características 
sociodemográficas cualitativas de los pacientes con TB con y sin antecedentes 
de síntomas psicóticos. Entre estos grupos encontramos homogeneidad en la 
distribución por sexos (X2 = 0,047; p= 0,829), siendo ligeramente más alta la 
frecuencia de mujeres en el grupo de pacientes con antecedentes. 
No se encuentran diferencias en cuanto al lugar de residencia y la actividad 
laboral. Con respecto al estado civil, en el grupo de pacientes con 
sintomatología psicótica previa hubo menos sujetos casados que en el que los 
pacientes carecían de estos antecedentes (37,1 % vs 62,5 %) (X2 = 11,4; p= 
0,01). 
En relación a la dominancia, observamos una mayor frecuencia de zurdos en 
los pacientes sin antecedentes, aunque no encontramos una diferencia 
significativa (X2 = 0,270; p= 0,604). 
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Tabla X: Características sociodemográficas de los grupos con TB con y sin antecedentes 
de síntomas psicóticos. Variables cualitativas. 
 TB con a. 
psicóticos 
(N=97) 
TB sin a. 
psicóticos 
(N=48) 
X2 p-valor 
Sexo (%) 
    
Hombres 39,2 41,7 
Mujeres 60,8 58,3 
0,083 0,773 
Residencia (%) 
    
Urbana 70,1 64,6 
Rural 29,9 35,4 
0,447 0,504 
Actividad laboral (%) 
    
Activo 57,3 56,3 
No activo 42,7 43,7 
0,014 0,905 
Estado civil (%) 
    
Soltero 45,4 25 
Casado 37,1 62,5 
Otros 17,5 12,5 
11,4 0,01 
Dominancia (%) 
    
Diestros 92,6 89,5 
Zurdos 7,4 10,5 
0,270 0,604 
 
 
Las variables cuantitativas están recogidas en la Tabla XI. No se han 
encontrado diferencias en cuanto a la edad de los sujetos (T= 0,03; p=0,974), 
ni en relación a los años de educación (T=0,18; p=0,858), así como en cuanto 
al nivel intelectual premórbido, ya que los dos grupos presentan puntuaciones 
bastante igualadas en la prueba de vocabulario del WAIS (T= 1,1; p=0,28).  
 
CAPÍTULO 4: RESULTADOS 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 113 
Tabla XI: Características sociodemográficas de los grupos con TB con y sin 
antecedentes de síntomas psicóticos. Variables cuantitativas. 
 
TB con a. 
psicóticos 
(N=97) 
TB sin a. 
psicóticos 
(N=48) 
T p-valor 
Edad (años) 44,3 ± 11,3 44,2 ± 12,4 0,03 0,974 
Años 
educación 
13,1 ± 4,2 13,2 ± 4,3 0,18 0,858 
Vocabulario 34,5 ± 10,5 36,6 ± 11,6 1,1 0,28 
 
Tampoco se encontraron diferencias en cuanto al consumo de tabaco entre 
pacientes con o sin antecedentes de sintomatología psicótica, aún cuando se 
unifica el grupo de no fumadores con el de exfumadores como se puede 
observar en la Tabla XII. 
Tabla XII: Consumo de tabaco en pacientes con TB con y sin antecedentes de síntomas 
psicóticos 
 
TB con a. 
sínt.psic 
(N=97) 
TB sin a 
sínt.psic 
(N=48) 
T (X2) p-valor 
Hábito Tabáquico (%)     
Fumador 41 34,2 
No fumador* 59 65,8 
0,505 0,477 
Nº cigarrillos/día 9,2 ± 13,8 6,5 ± 12 1,1 0, 264 
* En el grupo de los no fumadores se incluyen los exfumadores 
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4.1.3 Pacientes con TB-I frente a pacientes con TB-II 
Al clasificar  el grupo total de pacientes según el tipo de TB, nos encontramos 
con 116 pacientes con TB-I y 29 pacientes con TB-II (80% y 20% 
respectivamente). En la Tabla XIII se presentan las variables 
sociodemográficas cualitativas de los pacientes con TB-I y con TB-II. 
En cuanto al sexo, aunque no hay diferencias significativas, se observó un 
mayor porcentaje de mujeres en el grupo con TB-II (57,8% de mujeres con TB-I 
y 65,5% con TB-II). 
Encontramos homegeneidad entre ambos grupos en la distribución por ámbito 
de residencia, así como por la actividad laboral, teniendo los dos grupos 
frecuencias similares en ambas variables. 
Aunque no se encontraron diferencias entre ambos grupos en cuanto al estado 
civil, se observaron más sujetos solteros entre los pacientes con TB-I que en el 
grupo con diagnóstico de TB-II (43,1% frente al 27,6% respectivamente) (X2 = 
3,256; p= 0,354). 
En la dominancia, encontramos que había una mayor frecuencia de zurdos en 
los pacientes con TB-I, ya que los pacientes con TB-II son diestros en su 
totalidad (X2 = 4,076; p= 0,043). 
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Tabla XIII: Características sociodemográficas de los grupos con TB-I frente a pacientes 
con TB-II. Variables cualitativas. 
 
TB-I 
(N=116) 
TB-II 
(N=29) X
2 p-valor 
Sexo (%) 
    
Hombres 42,2 34,5 
Mujeres 57,8 65,5 0,587 0,444 
Residencia (%) 
    
Urbana 68,1 69,0 
Rural 31,9 31,0 
0,008 0,929 
Actividad laboral 
(%)     
Activo 57,4 55,2 
No activo 42,6 44,8 
0,046 0,829 
Estado civil (%) 
    
Soltero 43,1 27,6 
Casado 42,2 58,6 
Otros 13,8 13,8 
3,256 0,354 
Dominancia (%) 
    
Diestros 89,0 100,0 0,270 0,604 
Zurdos 11,0 0,0 4,076 0,043 
 
 
En la Tabla XIV están recogidas las variables cuantitativas. No se encontraron 
diferencias significativas en cuanto a la edad (T= 0,487; p=0,627) ni en los años 
de educación (T= 0,474; p=0,638). 
Sin embargo, en cuanto al nivel intelectual premórbido se encontraron 
diferencias significativas entre pacientes con TB-I y pacientes con TB-II, siendo 
en éste último más alta la puntuación en el test de vocabulario (T=2,048; 
0,042). 
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Tabla XIV: Características sociodemográficas de los grupos con TB-I y TB-II. Variables 
cuantitativas. 
 
TB-I (N=116) TB-II (N=29) T p-valor 
Edad (años) 43,66 ± 11,5 44,83 ± 12,01 0,487 0,627 
Años 
educación 
12,96 ± 4,11 13,62 ± 4,67 0,474 0,638 
Vocabulario 34,41 ± 11,10 38,97 ± 8,80 2,048 ,042 
 
 
En relación al consumo de tabaco, no se encontraron diferencias entre los dos 
grupos de pacientes como se puede observar en la Tabla XV. 
 
 
 
Tabla XV: Consumo de tabaco en pacientes con TB-I y TB-II 
 TB-I (N=97) TB–II (N=48) T (X2) p-valor 
Hábito Tabáquico 
(%) 
    
Fumador 43,4 22,7 
No fumador* 56,6 77,3 
3,4 0,064 
Nº cigarrillos/día 9,3±13,6 5,8±12,03 1,26 0,211 
* En el grupo de los no fumadores se incluyen los exfumadores 
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4.2 VARIABLES CLÍNICAS 
En la Tabla XVI se muestran los resultados de las variables clínicas 
cuantitativas de los pacientes estudiados. Dentro de estas variables es 
interesante destacar que las valoraciones en las escalas de Jung y Hamilton  
se encontraron dentro de los rangos normales en el momento del estudio. De 
igual manera, recogemos las comparaciones entre esas variables cuando los 
pacientes habían tenido antecedentes de sintomatología psicótica o no. 
Observamos la existencia de diferencias significativas en el número de 
ingresos sin corregir por los años de evolución (T=2,2; p=0,032) y el número de 
episodios maníacos tanto sin corregir (T=4,1; p<0,001) como corregidos por los 
años de evolución (T=2,5; p=0,012) que son menores en el grupo de pacientes 
sin antecedentes de sintomatología psicótica. 
También se observa una tendencia a presentar menos años de evolución de la 
enfermedad (T=1,7; 0,097), una edad de inicio más tardía (T=1,7; p=0,097) y 
un mayor número de episodios depresivos corregidos por los años de evolución 
(T=1,8; 0,074) en estos pacientes sin sintomatología psicótica previa. 
 
Tabla XVI: Variables clínicas cuantitativas. Diferencias entre TB con y sin antecedentes 
psicóticos 
 
TB 
(N=145) 
TB con a. 
psicóticos 
(N=97) 
TB sin a. 
psicóticos 
(N=48) 
T 
p-valor 
(con a. 
psicóticos 
vs sin a. 
psicóticos) 
Edad inicio (años) 26,8 ± 10,2 25,6 ± 10 29 ± 10,2 1,9 0,054 
Años evolución 17,2 ± 11,1 18,5 ± 10,9 15,2 ± 11,2 1,7 0,097 
Meses estabilidad 32 ± 41,02 31,7 ± 37,4 33,3 ± 48,2 0,2 0,831 
Edad 1º ingreso 
(años) 30,1 ± 10,9 29,1 ± 10,3 33 ± 12,7 1,6 0,115 
Nº ingresos  2,87 ±3,8 3,4 ± 3,7 1,9 ± 4 2,2 0,032 
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TB 
(N=145) 
TB con a. 
psicóticos 
(N=97) 
TB sin a. 
psicóticos 
(N=48) 
T 
p-valor 
(con a. 
psicóticos 
vs sin a. 
psicóticos) 
Nº ingresos * 0,21 ± 0,3 0,22 ± 0,22 0,18 ± 0,42 0,8 0,416 
Nº ingresos manía  2,1 ± 2,9 2,6 ± 3,2 1 ± 1,5 4,1 <0,001 
Nº ingresos manía * 0,15 ± 0,19 0,18 ± 0,20 0,09 ± 0,17 2,5 0,012 
Nº episodios 
manía/ hipomanía 
6,4 ± 8,1 8,4 ± 0,9 7,5 ±1,1 0,6 0,5 
Nº episodios 
manía/hipomanía * 
0,6 ± 1,4 0,41 ± 0,38 0,97 ± 2,44 1,5 0,142 
Nº episodios 
depresión  
7,5 ± 12,3 13,7 ± 1,5 9,2 ± 1,4 0,6 0,514 
Nº episodios 
depresión * 
0,6 ± 1,19 0,44 ± 0,82 0,93 ± 1,7 1,8 0,074 
Escalas 
psicopatológicas  
     
Young 0,97 ± 2,03 1,15 ± 2,4 0,66 ± 1,3 1,3 0,191 
Hamilton 3,03 ± 2,6 3,3 ± 2,9 2,6 ± 2 1,4 0,174 
* Los ingresos están corregidos por el número de años de evolución de la enfermedad 
 
En la Tabla XVII, se muestran los resultados de las variables cualitativas para 
pacientes con y sin antecedentes psicóticos. 
En cuanto a los intentos de suicidio el porcentaje encontrado fue del 17,1 % en 
el grupo completo de los pacientes con TB. Al dividir el grupo de pacientes 
totales en función de la existencia o no de sintomatología psicótica previa, no 
se encontraron diferencias significativas, aunque los que sí tenían estos 
antecedentes presentaron un porcentaje más elevado de intentos autoliticos, 
no alcanzándose sin embargo la significación estadística (X2 =1,2; p=0,536). 
Teniendo en cuenta el tipo de primer episodio de los dos grupos sí 
encontramos diferencias significativas a nivel estadístico. En los pacientes con 
TB con antecedentes psicóticos se ha encontrado que un 54,7 % inició la 
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enfermedad con un episodio maníaco, mientras que en el caso de los que no 
tuvieron antecedentes psicóticos el 66,7% empezó la enfermedad con 
sintomatología de tipo depresivo. 
En último lugar, en los pacientes sin antecedentes psicóticos se encontró una 
mayor frecuencia de pacientes con TB-II que en el grupo con antecedentes, 
siendo esa cifra de prácticamente la mitad de pacientes de dicho grupo (X2 
=33,3; p<0,001). 
Tabla XVII: Variables clínicas cualitativas. Diferencias entre TB con y sin antecedentes 
psicóticos 
 
TB 
(N=145) 
TB con 
antec. 
psicóticos 
(N=97) 
TB sin 
antec. 
psicótico
s (N=48) 
X2 
p-valor (antec. 
psicóticos vs 
sin antec. psic) 
Intento de 
Suicidio (%)      
Sí 17,1 18,8 14,6 
No 82,9 81,2 85,4 
1,2 0,536 
Tipo primer 
episodio (%)      
Depresión 49,7 41,1 66,7 
Manía 46,2 54,7 29,2 
Otros 4,1 4,2 4,2 
8,9 0,012 
Tipo TB (%) 
     
TB-I 80,1 93,8 52,1 
TB-II 19,9 6,3 47,9 
33,3 < 0,001 
 
En la Tabla XVIII se muestran los resultados hallados en relación al tratamiento 
farmacológico de los pacientes con TB. 
Se ha observado que a los pacientes con historia de episodios psicóticos se les 
ha prescrito con mayor frecuencia litio (X2 = 7,4; p= 0,007). Sin embargo, el 
grupo sin esos antecedentes ha presentando un mayor consumo de otro tipo 
de estabilizadores del humor (X2 = 13,04; p= 0,023), siendo los fármacos más 
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utilizados el valproico y la lamotrigina. En el grupo con episodios psicóticos 
previos como segunda elección después del litio encontramos la 
carbamazepina (22,7 %). 
No se han encontrado diferencias significativas en cuanto al número de 
estabilizadores totales ni en el número de psicofármacos entre los dos grupos 
de pacientes. 
Finalmente, el porcentaje de pacientes con antecedentes psicóticos que 
tomaba antidepresivos (24,7 %) fue significativamente menor que el del grupo 
que no tenía estos antecedentes (41,7 %) (X2 = 4,2; p= 0.039). 
 
Tabla XVIII: Tratamiento farmacológico de pacientes con TB con antecedentes psicóticos 
y sin antecedentes psicóticos 
Fármacos 
TB (%) 
(N=145) 
TB con a. 
psicóticos 
(%)    
(N=97) 
TB sin a. 
psicóticos      
(%) 
(N=148) 
X2 
p-valor 
(psic vs 
no psic) 
Litio 71,4 78,4 56,3 7,4 0,007 
Otro estabilizador 53,1 48,5 64,6 13,04 0,023 
Carbamazepina 18,4 22,7 10,4   
Valproico 15 11,3 22,9   
Lamotrigina 16,3 12,4 25   
Topiramato 0,7 - 2,1   
Otros 2,7 2,1 4,2   
Número 
estabilizadores 
   0,266 0,607 
0 3,4 4,1 2,1   
1 66 61,9 72,9   
2 29,9 34 22,9   
3 0,7 - 2,1   
Antipsicóticos 26,7 38,5 2,1 32 < 0,001 
Clozapina 1,4 2,1 - 1,6 0,203 
Antidepresivos 29,9 24,7 41,7 4,2 0,039 
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Fármacos 
TB (%) 
(N=145) 
TB con a. 
psicóticos 
(%)    
(N=97) 
TB sin a. 
psicóticos      
(%) 
(N=148) 
X2 
p-valor 
(psic vs 
no psic) 
Benzodiazepinas 33,3 34 33,3 0,007 0,934 
Psicofármacos 
totales (≤ 2) 57,8 56,7 58,3 0,04 0,852 
 
4.2.1 Pacientes con TB-I frente a pacientes con TB-II 
Los resultados recogidos en la Tabla XIX se refieren a las variables clínicas 
cuantitativas. 
No se encontraron diferencias significativas entre las puntuaciones medias en 
la Escala de manía de Young y la Escala de depresión de Hamilton entre los 
grupos de pacientes con TB-I y con TB-II. Sin embargo, se observa una mayor 
patología residual en los pacientes con TB-I que en los que tienen TB-II. 
La media de edad de inicio de la patología ha sido muy similar para ambos 
subtipos de TB, por lo que no existe significación estadística (T=0,309; 0,758), 
aunque es más temprana la aparición del trastorno en el TB-I. 
No se encontraron diferencias en los años de evolución de la enfermedad 
(T=0,253; 0,800) ni en los meses de estabilidad de la misma (T=0,708; 
p=0,480), así como tampoco en la edad del paciente en el momento del primer 
ingreso (T=0,344; 0,732), siendo ligeramente menor en los pacientes con TB-I. 
Los pacientes con TB-I presentaron un mayor número de ingresos totales 
(T=2,18; p=0,031) y también un mayor número de ingresos por manía (T=7,88; 
p=0,000). Asimismo, los ingresos y los episodios de los pacientes se analizaron 
corrigiéndolos por el número de años de evolución de la enfermedad de cada 
sujeto. Las diferencias anteriormente mencionadas persisten aún después de 
realizar dichas correcciones, por lo que los pacientes con TB-I siguen 
presentando diferencias significativas tanto en el número de ingresos totales 
(T=1,5; p=0,124) como en los ingresos por manía (T=7,88; p=0,000). 
CAPÍTULO 4: RESULTADOS 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 122 
En relación a las diferencias en el número de episodios de manía e hipomanía 
en ambos grupos encontramos que tanto en el valor directo como en la 
puntuación corregida por el nº de ingresos, aunque no existían diferencias 
significativas, estos episodios han sido más frecuentes en pacientes con TB-I 
(T=0,539; p=0,591). 
En el número de episodios de depresión, se ha observado que casi han 
alcanzado la significación estadística, siendo más frecuentes en los pacientes 
con TB-II que con TB-I (T=1,96; p=0,52). No obstante, al hacer la corrección 
por los años de evolución de la enfermedad se encontró que sí existió 
diferencia significativa (T=2,37, p=0,022). 
Tabla XIX: Variables clínicas cuantitativas. Diferencias entre TB-1 y TB-II 
 
TB 
(N=145) 
TB -1 
(N=116) 
TB -2 
(N=29) T 
p-valor 
(TB-I vs 
TB-II) 
Edad inicio (años) 
26,8 ± 10,2 26,5±10,15 
27,14 ± 
9,74 
,309 ,758 
Años evolución 
17,2 ± 11,1 
17,14±11,1
7 
17,72 ± 
11,00 
,253 ,800 
Meses estabilidad 32 ± 41,02 
33,59±41,6
4 
27,39 ± 
39,82 
,708 ,480 
Edad 1º ingreso 
(años) 30,1 ± 10,9 
30,01 ± 
10,99 
31,33 ± 
11,54 
,344 ,732 
Nº ingresos  2,87 ±3,8 3,23 ± 3,61 1,52 ± 4,48 2,18 ,031 
Nº ingresos * 0,21 ± 0,3 0,23 ± 0,23 0,13 ± 0,49 1,5 ,124 
Nº ingresos manía  2,1 ± 2,9 2,57 ± 3,02 0,21 ± 0,56 4,19 ,000 
Nº ingresos manía 
* 
0,15 ± 0,19 0,19 ± 0,20 0,01 ± 0,03 7,88 ,000 
Nº episodios     
manía/ hipomanía  
6,4 ± 8,1 6,22 ± 7,89 7,14 ±9,03 ,539 ,591 
Nº episodios 
manía/hipomanía * 
0,6 ± 1,4 0,41 ± 0,36 1,27 ± 3,04 1,5 ,149 
Nº episodios 
depresión  7,5 ± 12,3 
6,52 ± 
12,88 
11,7 ± 9,28 1,96 ,052 
Nº episodios 0,6 ± 1,19 0,44 ± 0,78 1,24 ± 2,04   
CAPÍTULO 4: RESULTADOS 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 123 
 
TB 
(N=145) 
TB -1 
(N=116) 
TB -2 
(N=29) T 
p-valor 
(TB-I vs 
TB-II) 
depresión * 
Escalas 
psicopatológicas  
     
Young 0,97 ± 2,03 1,08 ± 2,19 0,56 ± 1,34   
Hamilton 3,03 ± 2,6 3,19 ± 2,79 2,44 ± 1,95 1,30 ,197 
* Los ingresos están corregidos por el número de años de evolución de la enfermedad 
En la Tabla XX se recogen las diferencias en las variables clínicas cualitativas 
entre pacientes con TB-I y TB-II. 
El porcentaje de intentos de suicidio fue del 20% en los pacientes con TB-I y 
del 6,9% en los que tenía TB-II, aunque no se llega a la significación estadística 
(X2=3,28; p=0,07). 
Sin embargo, sí existían diferencias significativas en el tipo de primer episodio 
de los dos grupos, de tal forma que los pacientes con TB-I empezaban en su 
mayoría con un episodio de manía y los pacientes con TB-II con uno de 
depresión (X2=23,24; p=0,000). 
 
Tabla XX: Variables clínicas cualitativas. Diferencias entre TB-I y TB-II 
 
TB 
(N=145) 
TB-I 
(N=116) 
TB-II 
(N=29) X
2 
p-valor       
(TB-I 
frente a 
TB-II) 
Intento de Suicidio  (%) 
     
Sí 17,1 20 6,9 
No 82,9 80 93,1 
3,28 0,07 
Tipo primer episodio (%) 
     
Depresión 49,7 43 75,9 
Manía 46,2 55,3 13,8 
Otros 4,1 1,7 10,3 
23,24 0,000 
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En la Tabla XXI se exponen los resultados encontrados en lo referente a la 
medicación. La prescripción de litio era más habitual para los pacientes con TB-
I (X2=6,1; p=0.013). Sin embargo, los pacientes con TB-II tuvieron un mayor 
consumo de otros estabilizadores del humor (X2=13,5; p=0,019), siendo los 
más utilizados en este caso la lamotrigina y el valproico.  
En cuanto al número de estabilizadores también se han encontrado diferencias 
significativas (X2=9,2; p=0,027). 
Los dos grupos también se diferencian en el consumo de antidepresivos, 
siendo significativamente mayor en los pacientes con TB-II (X2=7,4; p=0,007). 
Sin embargo, no se han observado diferencias significativas en la pauta de 
antipsicóticos (X2=2,3; p=0,310), benzodiazepinas (X2=0,125; p=0,724) ni en los 
psicofármacos totales (X2=0,063; p=0,801). 
 
Tabla XXI: Tratamiento farmacológico en pacientes con TB-I frente a pacientes con TB-II 
Fármacos 
TB 1 (%)    
(N=116) 
TB 2 (%)  
(N=29) X
2 p-valor (TB1 
vs TB2) 
Litio 75,9 51,7 6,1 0,013 
Otro estabilizador 
   
 
Carbamazepina 22,4 3,4 13,5 0,019 
Valproico 12,9 20,7   
Lamotrigina 14,7 24,1   
Topiramato - 3,4   
Otros 1,7 6,9   
Número 
estabilizadores 
  9,2 0,027 
0 1,7 10,3   
1 65,5 69   
2 32,8 17,2   
3 - 3,4   
Antipsicóticos 46,6 34,5 2,3 0,310 
Clozapina 1,7 - 0,9 0,343 
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Fármacos 
TB 1 (%)    
(N=116) 
TB 2 (%)  
(N=29) X
2 p-valor (TB1 
vs TB2) 
Antidepresivos 25 51,7 7,4 0,007 
Benzodiazepinas 34,5 31 0,125 0,724 
Psicofármacos totales 
(≤ 2) 
57,8 55,2 0,063 0,801 
 
4.3 VARIABLES COGNITIVAS 
4.3.1 Torre de Hanoi. Funciones ejecutivas 
4.3.1.1 Análisis intergrupal 
4.3.1.1.1 Pacientes con TB versus sujetos control  
Al realizar el análisis caso-control de las cuatro variables seleccionadas de la 
TH nos encontramos con una variable que no cumplía los criterios de 
normalidad (número de errores cometidos con 3 y 4 piezas). Por consiguiente, 
en el análisis de esta variable se emplearon los correspondientes estudios no 
paramétricos. 
En la Tabla XXII se recogen los resultados obtenidos en la TH. A través del test 
de Student para muestras independientes (o por la prueba de la mediana) se 
pudo observar que en todas las variables de la TH los pacientes obtuvieron 
peores resultados que los controles. Así, podemos comprobar que los 
pacientes realizaron un mayor número de movimientos totales tanto con 3 
piezas (T=3,46; p<0,001) como con 4 piezas (T=2,45; 0,015) y como 
consecuencia de esto, también realizaron un mayor número de movimientos 
correctos con 3 y 4 piezas (T=2,59; p=0,010 y T=1,82; 0,070). No obstante, 
obtuvieron un mayor número de errores con 3 y 4 piezas (X2=22,17; p<0,001 y 
T=25,23; p<0,001), así como también emplearon más tiempo en la ejecución 
de la tarea con ambas piezas que los controles (T=5,31; p<0,001 y T=7,88; p= 
p<0,001). 
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Tabla XXII: Comparación de resultados obtenidos en la TH entre sujetos controles y 
pacientes con TB 
Controles (N=124) TB (N=136)  
Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p- 
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 9,95 3,75 9,00 11,78 4,75 11,0 3,46 <0,001 
4 piezas 24,52 9,59 22,0 27,99 13,04 25 2,45 ,015 
Nº Aciertos 
3 piezas 9,75 3,61 9,00 11,03 4,27 9,50 2,59 ,010 
4 piezas 24,30 9,62 22,0 26,64 11,0 25 1,82 ,070 
Nº errores 
3 piezas ,20 ,52 ,00 ,74 1,13 ,00 22,17* <0,001 
4 piezas ,23 ,68 ,00 1,41 3,54 ,00 25,23* <0,001 
Tiempo 
3 piezas 6,64 5,68 5,4 10,46 5,92 9,42 5,31 <0,001 
4 piezas 5,62 2,52 5,32 9,09 4,38 8,96 7.88 <0,001 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
 
 
A continuación se exponen una serie de figuras que muestran los resultados 
anteriores (véanse Figura 8, Figura 9 y Figura 10). En ellas podemos observar 
que los pacientes con TB realizan un mayor número de movimientos totales 
para finalizar la tarea. Además comenten un más errores con una diferencia 
importante con respecto al grupo control y también emplean más tiempo en 
cada movimiento realizado que dicho grupo. En los movimientos totales y los 
errores las mayores diferencias entre pacientes y controles se encuentran en el 
ensayo con 4 piezas, mientras que en el tiempo (expresado en la figura como 
segundos por movimiento realizado) las diferencias son similares entre ambos 
ensayos. 
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Figura 8: Comparación movimientos totales entre pacientes y controles 
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Figura 9: Comparación del número de errores entre pacientes y controles 
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Figura 10: Comparación del tiempo empleado entre pacientes y controles 
 
 
En la Tabla XXIII se recogen los tamaños del efecto de estas alteraciones 
ejecutivas. En la comparación del grupo con TB frente a los controles se han 
encontrado tamaños del efecto pequeños, medianos y grandes de acuerdo con 
la d’ de Cohen (0,3-0,97). 
Además, se expone el porcentaje de pacientes que presentaron un déficit 
clínicamente significativo, es decir, que se encontraron por debajo del percentil 
5 (o del percentil 95 dependiendo de las variables) de las puntuaciones del 
grupo control. Se observan los porcentajes más elevados en el número de 
errores con 3 piezas (41,9%), el tiempo con 4 piezas (36,3%) y con 3 piezas 
(22,8%). 
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Tabla XXIII: Tamaños del efecto (d´de Cohen) en la Torre de Hanoi y Porcentaje de 
pacientes que se encontraron por debajo del percentil 5 de las puntuaciones del grupo 
control 
Torre de Hanoi Tamaño del efecto % Pacientes 
inferior a percentil 
5 
 
 TB vs Control Tamaño  
3 piezas 0,43 Pequeño 10,3 Movimientos 
4 piezas 0,3 Pequeño 7,4 
3 piezas 0,32 Pequeño 10,3 Nº aciertos 
4 piezas 0,23 Pequeño 5,9 
3 piezas 0,61 Medio 41,9 Nº errores 
4 piezas 0,46 Pequeño 24,4 
3 piezas 0,66 Medio 22,8 Tiempo 
4 piezas 0,97 Grande 36,3 
 
 
4.3.1.1.2 Pacientes con antecedentes psicóticos versus sin antecedentes 
psicóticos 
En la tabla XXIV se recogen el rendimiento entre pacientes con TB con y sin 
antecedentes psicóticos, no encontrándose diferencias significativas en 
ninguna de las variables que hemos utilizado, aunque sí se puede observar que 
en general los pacientes con antecedentes psicóticos obtuvieron peores 
resultados que los pacientes sin dichos antecedentes, excepto en el tiempo 
empleado en la tarea, siendo estos últimos los que más tiempo han empleado. 
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Tabla XXIV: Comparación de errores cometidos en la TH entre pacientes con y sin 
antecedentes de síntomas psicóticos 
 TB con antecedentes 
psicóticos (n=97) 
TB sin antecedentes 
psicóticos (n=48) 
 Media SD Mediana Media SD Median
a 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 11,79 5 10 11,68 4,27 11 ,125 ,901 
4 piezas 28,01 12,08 25 28,05 15,07 25,5 ,014 ,989 
Nº Aciertos 
3 piezas 11,07 4,43 9 10,86 3,96 9,5 ,257 ,798 
4 piezas 26,84 11,19 24,5 26,30 10,85 25 ,269 ,788 
Nº errores 
3 piezas 0,71 1,1 0 0,82 1,21 0 *0,28 0,597 
4 piezas 1,28 2,21 0 1,73 5,4 0 *0,576 0,448 
Tiempo 
3 piezas 10,14 5,69 9,4 11,05 6,45 9,7 ,83 ,408 
4 piezas 8,86 4,08 8,65 9,6 4,99 9,47 ,914 ,363 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
 
 
 
Dado que no encontramos diferencias significativas en ninguna de las variables 
de la Torre de Hanoi en función de si los pacientes presentaban o no historia 
de antecedentes psicóticos, no se realizaron las pruebas estadísticas 
correspondientes al tamaño del efecto y el porcentaje de pacientes con 
rendimientos inferiores al percentil 5 de controles. 
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4.3.1.1.3 Pacientes con TB-I versus pacientes con TB-II. 
En la Tabla XXV se reflejan los resultados de la comparación entre TB-I y TB-II. 
Solamente se encuentran diferencias significativas en el número de errores en 
la tarea con 4 piezas (X2=4,62; p=0,032). En cuanto a las demás variables, 
aunque no se encontraron diferencias significativas los pacientes con TB-I han 
obtenido mejores resultados en el número de movimientos totales con 3 piezas, 
en el número de aciertos con 4 piezas y han empleado menos tiempo en la 
tarea con 4 piezas. Sin embargo, los pacientes con TB-II han realizado un 
menor  número de movimientos totales en la prueba con 4 piezas, más 
números de movimientos correctos en la de 3 piezas, han cometido menos 
errores con 3 piezas y han empleado menos tiempo tanto con 3 como con 4 
piezas. 
En el análisis de los pacientes en función del tipo de TB (I vs II) sólo se 
encontraron diferencias significativas en el número de errores con 4 piezas. El 
tamaño del efecto para esta diferencia fue de 0,23 (pequeño). Puesto que la 
variable fue no paramétrica este valor debe considerarse meramente 
orientativo. 
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Tabla XXV: Comparación de errores cometidos en la TH entre pacientes con TB-I y 
pacientes con TB-II 
 TB-I (n=106) TB-II (n=28) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 11,75 4,48 11 12,04 5,81 9 ,276 ,783 
4 piezas 28,57 14,10 25 25,61 8,34 24,50 1,06 ,290 
Nº Aciertos 
3 piezas 10,91 3,89 10 11,6 5,62 9 ,622 ,538 
4 piezas 26,98 11,74 24 25,11 8,13 24,5 ,794 ,428 
Nº errores 
3 piezas ,84 1,18 ,00 ,43 ,88 ,00 2,83* ,093 
4 piezas 1,58 3,83 ,00 ,86 2,24 ,00 4,62* ,032 
Tiempo 
3 piezas 10,57 5,98 10,03 9,93 5,97 8,03 ,507 ,613 
4 piezas 9,03 4,51 8,95 9,27 4,09 9,91 -,248 ,805 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
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4.3.1.2 Influencia de las variables sociodemográficas en las FE en sujetos 
control 
En las Tablas XXVI, XXVII y XXVIII se muestran los resultados encontrados 
con respecto a la influencia de las variables sociodemográficas en cuanto a las 
FE dentro del grupo de controles. 
En cuanto a las variables sociodemográficas solamente se han encontrado 
diferencias significativas en cuanto al sexo en la variable del número de errores 
con 3 piezas (X2=4,74, 0=0,029).  
Con la actividad laboral solamente se encuentran diferencias estadísticamente 
significativas en el número de errores en la tarea de 4 piezas (X2=7,55, 
0=0,006). 
En cuanto al el consumo de cigarrillos no encontraron diferencias significativas 
en ninguna de las variables (p>0,16). 
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Tabla XXVI: Influencia del sexo en rendimiento en TH en controles 
 Hombres (N=53) Mujeres (N=68) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 10,15 4,19 9 9,84 3,42 9 ,452 ,652 
4 piezas 26,11 12,31 22 23,26 6,78 22 1,51 ,134 
Nº Aciertos 
3 piezas 10,06 4,11 9 9,54 3,22 9 ,769 ,443 
4 piezas 25,91 12,34 22 23,01 6,80 22 1,53 ,129 
Nº errores 
3 piezas 0,09 ,354 0 0,29 ,624 0 4,74 ,029 
4 piezas 0,21 ,717 0 0,26 ,661 0 2,21 ,138 
Tiempo 
3 piezas 6,91 6,98 5,6 6,62 4,51 5,34 ,274 ,784 
4 piezas 5,81 2,27 5,5 5,60 2,69 5,28 ,454 ,651 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
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Tabla XXVII: Influencia de la actividad laboral en rendimiento en TH en controles 
 Activos (N=98) No activos (N=9) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 9,91 3,78 9 10,78 3,03 10 ,669 ,505 
4 piezas 23,79 9,20 21 21,56 5,59 22 ,714 ,477 
Nº Aciertos 
3 piezas 9,69 3,61 9 10,67 3,00 10 ,783 ,435 
4 piezas 23,64 9,20 21 20,78 5,72 22 ,916 ,362 
Nº errores 
3 piezas ,21 ,542 0 ,11 ,333 0 ,168 0,682 
4 piezas ,15 ,525 0 ,78 ,972 0 7,55 0,006 
Tiempo 
3 piezas 6,51 4,35 5,6 12,34 14,49 5,4 1,20 ,262 
4 piezas 5,77 2,54 5,42 5,11 1,50 5,36 ,767 ,445 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
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Tabla XXVIII: Influencia del consumo de tabaco en el rendimiento en controles 
 Fumador (N=33) No fumador* (N=88) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 9,61 3,43 9 10,19 3,91 9 ,749 ,456 
4 piezas 22,45 7,04 21 25,26 10,49 22 1,41 ,160 
Nº Aciertos 
3 piezas 9,36 3,30 9 9,99 3,77 9 ,836 ,405 
4 piezas 22,21 6,93 21 25,02 10,55 22 1,42 ,160 
Nº errores 
3 piezas 0,24 ,561 0 0,20 ,527 0 ,167 ,683 
4 piezas 0,24 ,792 0 0,24 ,650 0 ,321 ,779 
Tiempo 
3 piezas 7,02 4,09 5,78 6,72 6,27 5,29 ,258 ,797 
4 piezas 5,58 2,25 5,21 5,73 2,55 5,39 ,299 ,766 
¡! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
* En el grupo de no fumadores se incluyen los ex fumadores 
 
 
 
En la Tabla XXIX se recogen las correlaciones de las variables 
sociodemográficas de edad, años de educación, vocabulario y consumo de 
cigarrillos para el grupo control. 
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Se ha encontrado que la edad ha correlacionado significativamente con el 
número de errores en los ensayos de 3 piezas (r=,199; p<0,05) y 4 piezas 
(r=,301; p<0,01) y con el tiempo en el de 4 piezas (r=,276; p<0,01). 
En cuanto a los años de educación, se ha encontrado una correlación negativa 
con el tiempo empleado en la tarea de 3 piezas (r=-,205; p<0,05). 
La prueba de vocabulario ha presentado correlación positivamente con el 
número de movimientos totales en la prueba con 4 piezas (r=,188; p<0,05), y 
con el número de aciertos también con 4 piezas (r=,206; p<0,05). Sin embargo, 
la correlación ha sido negativa con el tiempo empleado tanto con 3 (r=-,232; 
p<0,05) como con 4 piezas (r=-,192; p<0,05). 
No obstante, el número de cigarrillos consumidos diariamente no ha ejercido un 
efecto significativo sobre estas variables. 
 
Tabla XXIX: Correlaciones entre TH y variables sociodemográficas en controles (n=121) 
 
 Edad 
(años) 
Años 
educación 
Vocabulario Nº 
cigarrillos/día 
3 piezas ,63 -,071 -,08 -,062 Movimientos 
4 piezas -,023 ,165 ,188* ,159 
3 piezas ,199* -,059 -,138 ,037 Nº errores 
4 piezas ,301** -,132 -,155 -,102 
3 piezas ,031 -,061 -,067 -,067 Nº aciertos 
4 piezas -,044 ,177 ,206* -,153 
3 piezas ,103 -,205* -,232* ,122 Tiempo 
4 piezas ,276** -,138 -,192* ,037 
* p < 0,05; ** p < 0,01 
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4.3.1.3 Influencia de las variables demográficas en las FE en pacientes 
con TB (grupo completo) 
En las Tablas XXX, XXXI y XXXII se reflejan los resultados encontrados para la 
influencia de las variables demográficas en las FE en el grupo de pacientes con 
TB completo. 
Se ha encontrado relación significativa entre el sexo y el tiempo empleado en la 
tarea con 4 piezas (T=2,32; p=0,022).  
La actividad laboral correlacionó positivamente con los errores cometidos en la 
tarea de 3 piezas (X2=5,05; p=,025) y el tiempo empleado con 3 (T=2,55; 
p=,012) y 4 piezas (T=-4,00; p<0,000). 
En cuanto a la variable del consumo de tabaco no se encontraron diferencias 
significativas en cuanto a las FE en el grupo completo de pacientes. 
 
Tabla XXX: Influencia del sexo en rendimiento en TH en TB 
 Hombres (N=59) Mujeres (N=85) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valo
r 
Nº Movimientos 
3 piezas 11,28 4,14 10,5 12,11 5,10 11 1,00 ,319 
4 piezas 27,74 15,09 26 28,16 11,61 25 0,183 ,855 
Nº Aciertos 
3 piezas 10,67 3,69 9,5 11,27 4,62 9,5 0,803 ,423 
4 piezas 26,26 11,60 25 26,89 10,67 24,5 0,322 ,748 
Nº errores 
3 piezas ,61 1,12 ,00 ,83 1,13 ,00 2,71 ,100 
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 Hombres (N=59) Mujeres (N=85) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valo
r 
4 piezas 1,64 5,03 ,00 1,27 2,10 ,00 0,075 ,78 
Tiempo 
3 piezas 10,16 6,26 10,03 10,66 5,72 9,41 0,477 ,634 
4 piezas 8,02 3,47 8,27 9,78 4,78 9,52 2,32 ,022 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
 
 
Tabla XXXI: Influencia de la actividad laboral en rendimiento en TH en TB  
 Activos (N=82) No activos (N=61) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 11,62 4,59 11 12,05 5,01 10,5 -,520 ,604 
4 piezas 26,76 10,65 25,5 29,45 15,71 25 -1,18 ,240 
Nº Aciertos 
3 piezas 10,95 4,13 10 11,18 4,52 9 -,305 ,760 
4 piezas 25,86 9,74 25 27,46 12,51 24 -,835 ,405 
Nº errores 
3 piezas ,66 1,19 ,00 ,88 1,05 1,00 5,05 ,025 
4 piezas 1,03 2,10 ,00 1,96 4,88 ,00 1,27 ,260 
Tiempo 
3 piezas 9,44 5,84 8,65 12,03 5,74 11,46 -2,55 ,012 
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 Activos (N=82) No activos (N=61) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
4 piezas 7,92 3,97 7,55 10,82 4,36 10,73 -4,00 ,000 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
 
 
Tabla XXXII: Influencia del consumo de tabaco en el rendimiento en TH en TB  
 Fumador (N=54) No fumador* (N=73) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 11,76 4,87 10,5 11,96 4,89 11 -,216 ,830 
4 piezas 27,20 15,47 23 28,75 11,92 26 -,621 ,536 
Nº Aciertos 
3 piezas 11,22 4,57 10,5 11,08 4,33 9 ,161 ,872 
4 piezas 25,64 11,98 22 27,46 10,79 25 -,875 ,383 
Nº errores 
3 piezas 0,55 ,856 0 0,87 1,26 0 1,03 ,310 
4 piezas 1,54 5,01 0 1,42 2,45 0 0,033 ,856 
Tiempo 
3 piezas 10,65 5,91 9,89 10,25 5,95 9,4 ,373 ,710 
4 piezas 8,51 3,92 7,62 9,18 3,99 9,4 -,921 ,359 
¡! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
* En el grupo de no fumadores se incluyen los ex fumadores 
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En la Tabla XXXIII figuran las correlaciones entre la TH y las variables 
sociodemográficas en el grupo completo de pacientes. 
La edad ha correlacionado significativamente de forma positiva con el número 
de errores en los ensayos de 3 piezas (r=,197; p<0,05) y 4 piezas (r=,246; 
p<0,01) y con el tiempo también en 3 piezas (r=,275; p<0,01) y 4 piezas 
(r=,252; p<0,01). 
Los años de educación han presentado una correlación negativa también con 
el número de errores en los ensayos de 3 y 4 piezas (r=-,202; p<0,05 y r=-,263; 
p<0,01 respectivamente), así como con el tiempo tanto con 3 como con 4 
piezas (r=-,372; p<0,01 y r=-,311; p<0,01 respectivamente). 
Con respecto a la prueba de vocabulario se ha hallado correlación negativa con 
el número de errores cometidos en la prueba con 3 piezas (r=-,221; p<0,05), y 
con el tiempo empleado para realizar la tarea tanto con 3 piezas (r=-,332; 
p<0,01) como con 4 piezas (r=-,240; p<0,01). 
Finalmente, el número de cigarrillos consumidos cada día solamente ha 
correlacionado de forma negativa con el número de errores en el ensayo de 4 
piezas (r=-,226; p<0,01). 
 
 
 
Tabla XXXIII: Correlaciones entre TH y variables sociodemográficas en pacientes 
bipolares (grupo completo) (N=136) 
 
 Edad 
(años) 
Años 
educación 
Vocabulario Nº 
cigarrillos/ 
día 
3 piezas ,149 -,026 -,088 ,009 Movimientos 
4 piezas ,022 -,057 -,129 -,084 
3 piezas ,197* -,202* -,221* -,142 Nº errores 
4 piezas ,246** -,263** -,029 -,226** 
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 Edad 
(años) 
Años 
educación 
Vocabulario Nº 
cigarrillos/ 
día 
3 piezas ,122 ,019 -,033 ,053 Nº aciertos 
4 piezas -,030 -,034 -,110 -,082 
3 piezas ,275** -,372** -,332** ,050 Tiempo 
4 piezas ,252** -,311** -,240** -,060 
* p < 0,05; ** p < 0,01 
 
 
4.3.1.3.1 Pacientes con antecedentes de síntomas psicóticos versus 
pacientes sin antecedentes 
Al analizar las correlaciones de las variables sociodemográficas en los 
pacientes con y sin antecedentes de síntomas psicóticos solamente existen 
diferencias significativas en pacientes con antecedentes de este tipo con el 
tiempo empleado en la tarea de 4 piezas (T=2,37; p=0,020) como se muestra 
en las Tablas XXXIV y XXXV. 
 
 
Tabla XXXIV: Influencia de la variable sexo en el rendimiento en TH en pacientes con TB 
con antecedentes de síntomas psicóticos 
 Hombres (N=58) Mujeres (N=37) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 10,63 4,02 9 12,52 5,43 11 1,78 ,079 
4 piezas 26,71 11,09 26 28,80 12,68 25 ,797 ,428 
Nº Aciertos 
3 piezas 10,20 3,54 9 11,61 4,86 10,5 1,48 ,142 
4 piezas 25,97 10,62 24 27,38 11,59 24,5 ,575 ,567 
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 Hombres (N=58) Mujeres (N=37) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº errores 
3 piezas 0,43 ,850 0 ,89 1,201 0 3,44 ,063 
4 piezas 1,03 2,037 0 1,43 2,311 0 ,046 ,831 
Tiempo 
3 piezas 9,64 6,07 9,4 10,46 5,47 9,41 ,664 ,509 
4 piezas 7,58 3,49 7,48 9,63 4,25 9,67 2,37 ,020 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
 
 
 
 
 
 
Tabla XXXV: Influencia de la variable sexo en el rendimiento en TH en pacientes con TB 
sin antecedentes de síntomas psicóticos 
 Hombres (N=27) Mujeres (N=20) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 12,33 4,27 11,5 11,23 4,29 10 ,839 ,406 
4 piezas 29,89 21,22 27 26,77 8,96 25,5 ,671 ,506 
Nº Aciertos 
3 piezas 11,33 3,93 11 10,54 4,03 9 ,650 ,519 
4 piezas 26,94 13,84 25,5 25,85 8,47 24,5 ,327 ,746 
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 Hombres (N=27) Mujeres (N=20) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº errores 
3 piezas 1 1,5 0 0,69 0,97 0 ,013 ,911 
4 piezas 2,89 8,19 0 0,92 1,5 0 ,001 ,977 
Tiempo 
3 piezas 10,98 6,82 10,27 11,10 6,32 9,41 ,059 ,953 
4 piezas 8,88 3,45 9,63 10,10 5,84 9,32 ,795 ,431 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
 
 
 
 
En las Tablas XXXVI y XXXVII se reflejan los resultados para la correlación 
entre la actividad laboral y el rendimiento en la TH. Se ha visto que la actividad 
laboral influyó significativamente en el grupo de los pacientes con antecedentes 
en el tiempo empleado en la tarea de 3 piezas (T=2,89; p=0,005) y en los 
pacientes sin antecedentes en la tarea de 3 piezas (T=2,63; p=0,012) y en la de 
4 piezas (T=2,68; p=0,011). 
 
Tabla XXXVI: Influencia de la actividad laboral en el rendimiento en TH en pacientes con 
TB con antecedentes de síntomas psicóticos 
 Activos (N=55) No activos (N=39) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 11,87 5,08 11 11,76 4,99 10 ,103 ,918 
4 piezas 26,92 11,29 26 29,14 13,08 25 ,852 ,396 
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 Activos (N=55) No activos (N=39) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Aciertos 
3 piezas 11,13 4,55 10 11,03 4,37 9 ,110 ,913 
4 piezas 26,02 10,19 25 27,59 12,43 24 -,656 ,514 
Nº errores 
3 piezas 0,72 1,2 0 0,73 0,96 0 ,957 ,647 
4 piezas 1,1 2,05 0 1,54 2,45 0 ,328 ,421 
Tiempo 
3 piezas 9,59 6,18 8,86 11,12 4,79 10,9 1,26 ,209 
4 piezas 7,92 4,14 7,56 10,34 3,51 10,38 2,89 ,005 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
 
 
 
 
 
 
Tabla XXXVII: Influencia de la actividad laboral en el rendimiento en TH en pacientes con 
TB sin antecedentes de síntomas psicóticos 
 Activos (N=26) No activos (N=21) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 10,96 3,40 11 12,63 5,14 12 1,23 ,229 
4 piezas 26,52 9,61 25 30,05 20,29 26 ,767 ,448 
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 Activos (N=26) No activos (N=21) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Aciertos 
3 piezas 10,40 3,10 10 11,47 4,90 9 ,888 ,380 
4 piezas 25,60 9,12 25 27,21 12,99 26 ,483 ,631 
Nº errores 
3 piezas 0,56 1,20 0 1,16 1,17 1 ,225 ,635 
4 piezas 0,92 2,27 0 2,79 7,73 0 ,537 ,464 
Tiempo 
3 piezas 8,96 5,17 7,2 13,80 7,05 13,18 2,63 ,012 
4 piezas 7,95 3,75 8,05 11,76 5,66 11,22 2,68 ,011 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
 
 
 
En cuanto al hábito tabáquico, se ha observado que el consumo de cigarrillos 
no ha tenido  una influencia significativa ni en los pacientes que tenían 
antecedentes psicóticos previos ni en los que carecían de ese tipo de 
antecedentes. 
 
CAPÍTULO 4: RESULTADOS 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 147 
Tabla XXXVIII: Influencia del consumo de tabaco en el rendimiento en TH en pacientes 
con TB con antecedentes de síntomas psicóticos 
 Fumador (N=36) No fumador* (N=48) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 11,25 5,09 9 12,45 5,13 11 1,06 ,294 
4 piezas 25,54 11,04 22 29,45 13,14 26 1,42 ,159 
Nº Aciertos 
3 piezas 10,81 4,77 9 11,49 4,44 11 ,673 ,503 
4 piezas 24,80 10,77 21 27,98 11,78  1,25 ,214 
Nº errores 
3 piezas 0,42 0,66 0 0,96 1,33 0 ,95 ,647 
4 piezas 0,69 1,06 0 1,68 2,77 0 ,328 ,421 
Tiempo 
3 piezas 10,74 6,24 10,02 9,86 5,40 9,36 ,687 ,494 
4 piezas 8,48 4,2 7,54 9,17 3,99 9,64 ,762 ,448 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
* En el grupo de no fumadores se incluyen los ex fumadores 
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Tabla XXXIX: Influencia del consumo de tabaco en el rendimiento en TH en pacientes con 
TB sin antecedentes de síntomas psicóticos 
 Fumador (N=15) No fumador* (N=24) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 12,64 3,23 13 10,83 4,32 9 1,53 ,133 
4 piezas 31,07 22,79 25 27,52 9,36 27 ,668 ,508 
Nº Aciertos 
3 piezas 12,20 4,02 12 10,09 4,04 8 1,58 ,123 
4 piezas 27,60 14,64 25 26,57 8,84 26 ,272 ,787 
Nº errores 
3 piezas 0,73 1,10 0 0,74 1,14 0 ,225 ,57 
4 piezas 4,55 10,28 1 0,96 1,61 0 ,635 ,464 
Tiempo 
3 piezas 10,45 5,22 9,4 10,89 7,10 10,05 ,205 ,839 
4 piezas 8,57 3,32 8,9 9,28 4,17 9,4 ,553 ,584 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
* En el grupo de no fumadores se incluyen los ex fumadores 
 
 
 
A continuación, en las Tablas XL y XLI, se exponen los resultados encontrados 
para las correlaciones entre la TH y las variables sociodemográficas en 
pacientes con y sin antecedentes de sintomatología psicótica. 
En cuanto a los pacientes con antecedentes, se ha encontrado que la edad 
correlaciona positivamente con el número de errores en la prueba con 4 piezas 
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(r=,283; p<0,01), así como con el tiempo en los ensayos de 3 y 4 piezas 
(r=,373; p<0,01; r=,359; p<0,01 respectivamente). 
Los años de educación, sin embargo, han presentado una correlación negativa 
con el número de errores cometidos tanto con 3 piezas (r=-,229; p<0,05) como 
con 4 piezas (r=-,239; p<0,05), así como en el tiempo empleado también con 
ambos ensayos de 3 (r=-,328; p<0,01) y 4 piezas (r=-,300; p<0,01). 
La prueba de vocabulario solamente presenta una correlación de tipo negativo 
con el tiempo empleado en las tareas tanto de 3 como de 4 piezas (r=-,298; 
p<0,01 y r=-,244; p<0,01 respectivamente). 
El consumo diario de cigarrillos no correlacionó con ninguna de las variables 
sociodemográficas en este grupo de pacientes. 
 
 
Tabla XL: Correlaciones entre TH y variables sociodemográficas en pacientes con 
antecedentes de síntomas  psicóticos (N=90) 
 
 Edad 
(años) 
Años 
educación 
Vocabulario Nº 
cigarrillos/ 
día 
3 piezas ,197 -,068 -,119 -,109 Movimientos 
4 piezas ,068 -,176 -,155 -,128 
3 piezas ,161 -,229* -,106 -,199 Nº errores 
4 piezas ,283** -,239* -,203 -,073 
3 piezas ,183 -,025 -,103 -,071 Nº aciertos 
4 piezas -,003 -,137 -,115 -,119 
3 piezas ,373** -,328** -,298** ,140 Tiempo 
4 piezas ,359** -,300** -,244* -,087 
*  p < 0,05; ** p < 0,01 
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En el caso de los pacientes sin antecedentes de sintomatología psicótica la 
edad no presentó correlación con ninguna variable de las estudiadas. 
Los años de educación, por su parte, presentaron una correlación de tipo 
negativo con el número de errores cometidos en el ensayo de 4 piezas (r=-
,302; p<0,05) y con el tiempo empleado en las tareas de 3 piezas (r=-,455; 
p<0,01)  y de 4 piezas (r=-,346; p<0,05). 
El test de vocabulario también correlacionó de manera negativa con el número 
de errores en la tarea de 3 piezas (r=-,443; p<0,01) y el tiempo empleado en 
esa misma tarea (r=-,441; p<0,01). 
Por otra parte, el número de cigarrillos consumidos diariamente presentó una 
correlación de tipo positivo con el número de movimientos totales en la prueba 
con 3 piezas (r=,334; p<0,05) y con el número de aciertos en la misma prueba 
(r=,382; p<0,05). 
 
Tabla XLI: Correlaciones entre TH y variables sociodemográficas en pacientes sin 
antecedentes de síntomas psicóticos (N=44) 
 
 Edad 
(años) 
Años 
educación 
Vocabulario Nº 
cigarrillos/ 
día 
3 piezas ,082 ,083 -,019 ,334* Movimientos 
4 piezas -,052 ,131 -,091 -,004 
3 piezas ,246 -,158 -,443** -,012 Nº errores 
4 piezas ,150 -,302* -,234 ,053 
3 piezas ,038 ,134 ,125 ,382* Nº aciertos 
4 piezas -,085 ,178 -,095 ,000 
3 piezas ,137 -,455** -,441** -,108 Tiempo 
4 piezas ,087 -,346* -,274 ,015 
*  p < 0,05; ** p < 0,01 
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4.3.1.3.2 Pacientes con TB-I versus pacientes con TB-II 
A continuación se exponen los resultados encontrados en cuanto a la influencia 
de las variables sociodemográficas en los pacientes con TB-I y con TB-II. 
Con respecto a la variable sexo, se ha observado que no ha tenido influencia 
significativa sobre los pacientes con TB-I. Sin embargo, sí la ha tenido en los 
pacientes con TB-II, aunque solamente sobre el tiempo en la tarea de 3 piezas 
(T=2,45; p=0,021) como se muestra en las Tablas XLII y XLIII. 
 
Tabla XLII: Influencia de la variable sexo en el rendimiento en TH en pacientes con TB-I 
 Hombres (N=48) Mujeres (N=65) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 11,05 3,88 10 12,26 4,84 11 1,38 ,171 
4 piezas 28,47 16,1 26 28,65 12,67 25 ,064 ,949 
Nº Aciertos 
3 piezas 10,34 3,34 9 11,31 4,21 10,5 1,26 ,209 
4 piezas 26,67 12,05 25 27,19 11,61 24 ,222 ,825 
Nº errores 
3 piezas 0,70 1,2 0 0,94 1,16 1 2,94 ,086 
4 piezas 1,77 5,4 0 1,45 2,22 0 ,036 ,850 
Tiempo 
3 piezas 10,76 6,55 10,4 10,44 5,59 9,42 -,270 ,788 
4 piezas 8,08 3,39 8,68 9,69 5,07 9,1 1,94 ,055 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
CAPÍTULO 4: RESULTADOS 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 152 
Tabla XLIII: Influencia de la variable sexo en el rendimiento en TH en pacientes con TB-II 
 Hombres (N=9) Mujeres (N=19) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 12,78 5,36 12 11,68 6,13 9 -,458 ,651 
4 piezas 23,78 9,85 20 26,47 7,66 26 ,794 ,435 
Nº Aciertos 
3 piezas 12,56 4,98 12 11,16 5,97 8 -,607 ,549 
4 piezas 23,67 9,92 20 25,79 7,33 25 ,638 ,529 
Nº errores 
3 piezas 0,22 0,441 0 0,53 1,02 0 0 1 
4 piezas 1,22 3,31 0 0,68 1,6 0 0 1 
Tiempo 
3 piezas 6,80 3,52 6,11 11,41 6,38 9,4 2,45 ,021 
4 piezas 7,67 4,19 5,92 10,02 3,92 10,68 1,46 ,157 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
 
 
 
 
En las Tablas XLIV y XLV se puede observar que la actividad laboral ha 
ejercido influencia en el tiempo empleado por los pacientes con TB-I en la tarea 
de 4 piezas (T=2,94; p=0,004) y en los pacientes con TB-II en la tarea de 3 
piezas (T=2,62; p=0,017) y también en la de 4 piezas (T=3,12; p=0,004) 
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Tabla XLIV: Influencia de la actividad laboral en el rendimiento en TH en pacientes con 
TB-I 
 Activos (N=63) No activos (N=42) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 11,51 4,32 11 12,19 4,77 11 ,760 ,449 
4 piezas 26,98 11,08 25,5 30,57 17,58 25 1,27 ,204 
Nº Aciertos 
3 piezas 10,70 3,67 10 11,26 4,25 9,5 ,723 ,471 
4 piezas 25,89 9,96 24,5 28,24 13,89 24 1,01 ,317 
Nº errores 
3 piezas 0,79 1,29 0 0,93 1,02 1 3,087 ,079 
4 piezas 1,1 2 0 2,31 5,51 1 ,784 ,376 
Tiempo 
3 piezas 9,86 6,12 9,09 11,81 5,58 11,46 1,65 ,101 
4 piezas 8,06 4,19 7,62 10,61 4,54 10,21 2,94 ,004 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
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Tabla XLV: Influencia de la actividad laboral en el rendimiento en TH en pacientes con 
TB-II 
 Activos (N=15) No activos (N=13) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 12,33 5,76 11 11,69 6,09 8 ,286 ,777 
4 piezas 25,47 9,22 25 25,77 7,56 24 ,094 ,926 
Nº Aciertos 
3 piezas 12,20 5,73 11 10,92 5,63 8 ,592 ,559 
4 piezas 25,33 9,28 25 24,85 6,93 24 ,155 ,878 
Nº errores 
3 piezas 0,13 0,352 0 0,77 1,17 0  ,096 
4 piezas 0,8 2,57 0 0,92 1,89 0 ,406 ,670 
Tiempo 
3 piezas 7,37 4,09 6,47 12,88 6,56 13,18 2,62 ,017 
4 piezas 7,31 3,09 6,15 11,52 4,02 11,22 3,12 ,004 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
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En cuanto al hábito tabáquico no se ha encontrado influencia alguna sobre el 
rendimiento en la TH en los pacientes con el diagnóstico de TB-I ni con el de 
TB-II. 
 
 
Tabla XLVI: Influencia del consumo de tabaco en el rendimiento en TH en pacientes con 
TB-I 
 Fumador (N=40) No fumador* (N=52) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 11,46 4,2 10,5 12,37 4,92 11 ,967 ,336 
4 piezas 26,56 16,46 22 29,69 12,88 27 1,017 ,312 
Nº Aciertos 
3 piezas 10,88 3,70 10,5 11,27 4,26 10 ,463 ,645 
4 piezas 24,72 12,2 21 28,19 11,58 26 1,38 ,170 
Nº errores 
3 piezas 0,55 ,846 0 1,10 1,39 1 2,427 ,119 
4 piezas 1,82 5,6 0 1,50 2,39 0 ,033 ,856 
Tiempo 
3 piezas 10,66 5,95 9,89 10,16 5,93 9,4 ,401 ,689 
4 piezas 8,20 3,83 7,6 9,07 4,06 9,26 ,101 ,313 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
* En el grupo de no fumadores se incluyen los ex fumadores 
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Tabla XLVII: Influencia del consumo de tabaco en el rendimiento en TH en pacientes con 
TB-II 
 Fumador (N=4) No fumador* (N=17) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T 
(!: X2) 
p-
valor 
Nº Movimientos 
3 piezas 14,29 8,2 10,5 11,00 4,97 9 1,21 ,238 
4 piezas 28,43 7,98 26 25,59 8,91 24 ,730 ,473 
Nº Aciertos 
3 piezas 14,14 8,03 10,5 10,71 4,83 8 1,30 ,206 
4 piezas 28,29 8,12 26 24,88 8,48 24 ,904 ,376 
Nº errores 
3 piezas 0 0 0 0,29 ,470 0  ,532 
4 piezas 0,25 0,5 0 1,29 2,80 0  1 
Tiempo 
3 piezas 9,13 5,10 9,43 10,30 6,47 9,2 ,422 ,677 
4 piezas 9,42 4,66 8,42 9,48 4,10 10,1 ,033 ,974 
! Se ha utilizado la prueba de la mediana, por no cumplir criterios de normalidad (X2) 
* En el grupo de no fumadores se incluyen los ex fumadores 
 
 
En la Tabla XLVIII se muestran los resultados de las correlaciones en la TH y 
las variables sociodemográficas en los pacientes con TB-I. 
En cuanto a la edad, se ha encontrado que correlacionó positivamente con el 
número de errores en la tarea de 3 piezas (r=,192; p<0,05) así como en la tarea 
de 4 piezas (r=,293; p<0,01). 
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Los años de educación correlacionaron de manera negativa con el número de 
errores con 4 piezas (r=-,305; p<0,01) y con el tiempo con 3 y 4 piezas (r=-
,331; p<0,01 y r=-,308; p<0,01). 
El vocabulario, por su parte, presentó una correlación de tipo negativo con el 
número de errores cometidos en los ensayos de 3 piezas (r=-,219; p<0,05) y de 
4 piezas (r=-,269; p<0,01). Además también correlacionó de manera negativa 
con el tiempo empleado en las tareas de 3 piezas (r=-,281; p<0,01) y de 4 
piezas (r=-,237; p<0,05). 
El número de cigarrillos diarios solamente correlacionó, de forma negativa, con 
el número de errores en la prueba con 3 piezas (r=-,294; p<0,05). 
 
 
Tabla XLVIII: Correlaciones entre la TH y variables sociodemográficas en pacientes con 
TB-I 
 
 Edad 
(años) 
Años 
educación 
Vocabulario Nº 
cigarrillos/ 
día 
3 piezas ,109 -,104 -,130 -,079 Movimientos 
4 piezas ,061 -,106 -,157 -,129 
3 piezas ,192* -,188 -,219* -,204* Nº errores 
4 piezas ,293** -,305** -,269** -,054 
3 piezas ,078 -,075 -,080 -,025 Nº aciertos 
4 piezas ,007 -,100 -,145 -,130 
3 piezas ,244* -,331** -,281** ,059 Tiempo 
4 piezas ,215* -,308** -,237* -,100 
*p < 0,05; **p < 0,01. 
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En la Tabla XLIX siguiente se muestran los resultados de las correlaciones en 
los pacientes con TB-II. 
La edad correlacionó positivamente con el número de errores en la tarea de 3 
piezas (r=,377; p<0,05), así como con el tiempo con 3 piezas (r=,419; p<0,05).y 
con 4 piezas (r=,385; p<0,05). 
Los años de educación y el vocabulario solamente correlacionaron, de forma 
negativa con el tiempo en la tarea de 3 piezas (r=-,493; p<0,01 y r=-,584; 
p<0,01). 
El consumo de tabaco no correlacionó con ninguna de las variables 
contempladas en el estudio. 
 
Tabla XLIX: Correlaciones entre la TH y variables sociodemográficas en pacientes con 
TB-II 
 
 Edad 
(años) 
Años 
educación 
Vocabulario Nº 
cigarrillos/ 
día 
3 piezas ,271 ,158 ,019 ,297 Movimientos 
4 piezas -,165 ,249 ,220 ,135 
3 piezas ,377* -,226 -,128 -,130 Nº errores 
4 piezas ,205 -,107 ,122 -,133 
3 piezas ,223 ,213 ,059 ,314 Nº aciertos 
4 piezas -,206 ,314 ,213 ,164 
3 piezas ,419* -,493** -,584** ,004 Tiempo 
4 piezas ,385* -,345 -,280 ,159 
*  p < 0,05; ** p < 0,01. 
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4.3.1.4 Influencia de las variables clínicas en las FE en TB 
En las Tablas L y LI se recogen las correlaciones de las variables clínicas 
cuantitativas con la TH. 
La edad de inicio de la patología no correlacionó con los resultados obtenidos 
por el grupo de los pacientes con TB en la TH. Sin embargo los años de 
evolución sí que correlacionaron significativamente con estas variables. A 
mayor número de años de evolución mayor número de movimientos totales en 
la tarea de 3 piezas (r=,201; p<0,05), mayor número de errores con 3 piezas 
(r=,206; p<0,05) y también mayor tiempo empleado también en tarea de 3 
piezas (r=,182; p<0,05), así como en la de 4 piezas (r=,178; p<0,05). 
No se encontró ninguna correlación con la eutimia, la escala de Young o la 
escala de Hamilton. 
En cuanto a la edad del primer ingreso se ha visto que cuanto mayor es la edad 
de ese ingreso más tiempo emplean en la tarea de 3 piezas (r=,182; p<0,05). 
No existió ninguna relación de este test ejecutivo con el número de ingresos, el 
número de ingresos (totales o por manía), ni con el número de episodios de 
depresión y de manía corregidos en función de los años de evolución de la 
enfermedad. 
 
Tabla L: Correlaciones entre la TH y variables clínicas en TB (N=128) 
 
 Edad 
inicio 
(años) 
Años 
evolución 
Eutimia 
(meses) 
YMRS Hamilton 
3 piezas -,033 ,201* ,050 ,101 -,023 Movimientos 
4 piezas ,041 -,007 -,064 ,083 ,054 
3 piezas ,-,031 ,206* ,157 ,155 -,016 Nº errores 
4 piezas ,097 ,158 ,000 ,084 ,002 
Nº aciertos 3 piezas -,026 ,165 ,077 ,085 ,000 
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 Edad 
inicio 
(años) 
Años 
evolución 
Eutimia 
(meses) 
YMRS Hamilton 
4 piezas ,026 -,047 -,082 ,062 ,043 
3 piezas ,123 ,182* -,069 -,086 -,164 Tiempo 
4 piezas ,093 ,178* -,104 -,033 -,107 
* p < 0,05; ** p < 0,01. 
 
 
Tabla LI: Correlaciones entre la TH y variables clínicas en TB (N=128) 
 
 Edad 1ª 
ingreso 
(años) 
Nº 
ingresos 
† 
Nº 
ingresos 
manía † 
Nº 
episodios 
manía † 
Nº 
episodios 
depresión 
† 
3 piezas -,047 -,014 ,031 -,125 -,114 Movimientos 
4 piezas -,036 ,074 ,134 -,003 -,061 
3 piezas -,031 ,033 ,028 ,040 ,017 Nº errores 
4 piezas ,067 ,077 ,011 ,081 -,105 
3 piezas -,035 -,005 ,039 -,129 -,096 Nº aciertos 
4 piezas -,039 ,058 ,132 ,004 -,056 
3 piezas ,244* ,066 ,103 ,009 ,080 Tiempo 
4 piezas ,082 ,042 -,061 -,092 -,074 
*p < 0,05; **p < 0,01. 
†: Datos corregidos por años de evolución 
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4.3.1.4.1 Pacientes con antecedentes psicóticos versus pacientes sin 
antecedentes psicóticos 
En las Tablas LII y LIII se presentan los resultados de las correlaciones de la 
TH con las variables clínicas en los pacientes con TB que tenían antecedentes 
de sintomatología psicótica. 
No se ha encontrado correlación alguna entre el rendimiento en la TH y la edad 
de inicio del TB ni tampoco con los meses que se encuentra el paciente en fase 
eutímica. 
Por otra parte, se ha visto que cuanto más años de evolución de la enfermedad 
tenía el paciente un mayor número de aciertos ha tenido en la prueba con 3 
piezas (r=,248; p<0,05), aunque también ha necesitado una mayor cantidad de 
tiempo para realizar tanto la tarea de 3 piezas (r=,322; p<0,01) como la de 4 
piezas (r=,289; p<0,01). 
La sintomatología maniaca residual, medida a través de la escala de Young, 
correlacionó positivamente con el número de errores (r=,259; p<0,05). Sin 
embargo, la escala de depresión de Hamilton no presentó ninguna correlación. 
Se ha observado que cuanto mayor era la edad del primer ingreso del paciente 
menor era el número de movimientos correctos en la tarea con 3 piezas (r=-
,418; p<0,05). 
No se han encontrado correlaciones entre la prueba de la TH y el número de 
ingresos totales o por manía ni con el número de episodios de manía o de 
depresión corregidos por los años de evolución. 
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Tabla LII: Correlaciones entre la TH y variables clínicas en TB con antecedentes 
psicóticos (N=84) 
 
 Edad 
inicio 
(años) 
Años 
evolución 
Eutimia 
(meses) 
YMRS Hamilton 
3 piezas ,044 ,180 -,001 ,069 -,088 Movimientos 
4 piezas ,140 -,043 -,197 ,099 -,046 
3 piezas -,138 ,248* ,112 ,259* -,069 Nº errores 
4 piezas ,130 ,187 ,073 ,088 -,027 
3 piezas ,076 ,136 -,017 ,032 -,070 Nº aciertos 
4 piezas ,110 -,089 -,219* ,034 -,038 
3 piezas ,082 ,322** -,060 -,025 -,160 Tiempo 
4 piezas ,095 ,289** -,047 ,029 -,077 
*p < 0,05; **p < 0,01. 
 
 
Tabla LIII: Correlaciones entre la TH y variables clínicas en TB con antecedentes 
psicóticos (N= 84) 
 
 Edad 1ª 
ingreso 
(años) 
Nº 
ingresos 
† 
Nº 
ingresos 
manía † 
Nº 
episodios 
manía † 
Nº 
episodios 
depresión 
† 
3 piezas -,371 -,156 ,076 -,228 -,258 Movimientos 
4 piezas -,158 ,036 ,027 -,026 -,069 
3 piezas -,115 ,071 ,006 ,168 ,064 Nº errores 
4 piezas ,067 -,039 -,084 ,157 -,024 
3 piezas -,418* -,132 ,084 -,219 -,228 Nº aciertos 
4 piezas -,145 -,024 -,096 ,005 -,028 
3 piezas ,177 ,045 ,338* -,052 -,010 Tiempo 
4 piezas ,120 ,144 ,117 -,170 -,157 
*p < 0,05; **p < 0,01 
†: Datos corregidos por años de evolución 
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En las Tablas LIV y LV se presentan las correlaciones para los pacientes que 
no presentaban antecedentes de síntomas psicóticos en su historia clínica. 
Solamente se han encontrado diferencias significativas en el rendimiento de 
esta prueba con la edad del primer ingreso y el número de ingresos por manía 
corregidos por los años de evolución. Así, se ha encontrado que a mayor edad 
menor número de aciertos en la tarea de 3 piezas (r=-,418; p<0,05) y a mayor 
número de ingresos por manía más tiempo emplearían para desarrollar la tarea 
con 3 piezas (r=,338; p<0,05). 
 
Tabla LIV: Correlaciones entre la TH y variables clínicas en TB sin antecedentes 
psicóticos (N=43) 
 
 Edad 
inicio 
(años) 
Años 
evolución 
Eutimia 
(meses) 
YMRS Hamilton 
3 piezas -,196 ,280 ,158 ,241 ,190 Movimientos 
4 piezas -,106 ,038 ,286 ,057 ,241 
3 piezas ,157 ,111 ,247 -,040 ,069 Nº errores 
4 piezas ,092 ,041 ,211 ,067 ,020 
3 piezas -,225 ,259 ,019 ,292 ,221 Nº aciertos 
4 piezas -,118 ,013 ,215 ,132 ,227 
3 piezas ,161 ,000 ,114 -,259 -,176 Tiempo 
4 piezas ,058 ,034 ,031 -,172 -,174 
*p < 0,05; **p < 0,01. 
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Tabla LV: Correlaciones entre la TH y variables clínicas en TB sin antecedentes 
psicóticos (N=43) 
 
 Edad 1ª 
ingreso 
(años) 
Nº 
ingresos 
† 
Nº 
ingresos 
manía † 
Nº 
episodios 
manía † 
Nº 
episodios 
depresión 
† 
3 piezas -,371 -,156 ,076 -,228 -,258 Movimiento
s 4 piezas -,158 ,036 ,027 -,026 -,069 
3 piezas ,140 ,030 ,163 -,209 -,045 Nº errores 
4 piezas ,004 ,295 ,193 -,074 -,172 
3 piezas -,418* -,132 ,084 -,219 -,228 Nº aciertos 
4 piezas -,145 -,024 -,096 ,005 -,028 
3 piezas ,177 ,045 ,338* -,052 -,010 Tiempo 
4 piezas ,120 ,144 ,117 -,170 -,157 
*p < 0,05; **p < 0,01. 
†: Datos corregidos por años de evolución 
 
 
4.3.1.4.2 Pacientes con TB-I versus pacientes con TB-II 
En las Tablas LVI y LVII se muestran las correlaciones encontradas entre la 
prueba ejecutiva del TB y las variables clínicas en los pacientes con 
diagnóstico de TB-I. 
Solamente se han encontrado correlaciones, que han sido positivas, en el caso 
de los años de evolución con el número de movimientos en la tarea con 3 
piezas (r=,239; p<0,05), el número de errores con 3 piezas (r=,222; p<0,05), el 
número de aciertos con 3 piezas (r=,207; p<0,05) y el tiempo empleado en la 
tarea con 4 piezas (r=,198; p<0,05), de tal forma que cuanto más años de 
evolución tiene el paciente, mayores serán los valores de estas variables. 
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Tabla LVI: Correlaciones entre la TH y variables clínicas en TB-I (N=104) 
 
 Edad 
inicio 
(años) 
Años 
evolución 
Eutimia 
(meses) 
YMRS Hamilton 
3 piezas -,120 ,239* ,026 ,102 -,048 Movimientos 
4 piezas ,049 ,030 ,035 ,055 ,027 
3 piezas -,074 ,222* ,150 ,178 -,054 Nº errores 
4 piezas ,141 ,181 ,029 ,100 -,041 
3 piezas -,122 ,207* -,027 ,085 -,018 Nº aciertos 
4 piezas ,033 -,011 -,047 ,025 ,020 
3 piezas ,060 ,209* -,014 -,090 -,179 Tiempo 
4 piezas ,033 ,198* ,010 -,021 -,138 
*p < 0,05; **p < 0,01. 
 
Tabla LVII: Correlaciones entre la TH y variables clínicas en TB-I (N=104) 
 
 Edad 1ª 
ingreso 
(años) 
Nº 
ingresos 
† 
Nº 
ingresos 
manía † 
Nº 
episodios 
manía † 
Nº 
episodios 
depresión 
† 
3 piezas -,101 ,108 ,055 -,016 -,008 Movimientos 
4 piezas -,076 ,051 ,112 -,008 -,079 
3 piezas -,079 -,034 -,103 ,017 ,075 Nº errores 
4 piezas ,062 -,046 -,137 ,072 -,038 
3 piezas -,092 ,140 ,091 -,002 ,023 Nº aciertos 
4 piezas -,080 ,056 ,123 -,044 -,092 
3 piezas ,205 ,121 ,108 ,163 ,126 Tiempo 
4 piezas ,008 -,048 -,063 -,039 -,030 
*p < 0,05; **p < 0,01. 
†: Datos corregidos por años de evolución 
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En el caso de los pacientes con TB-II se han encontrado correlaciones entre los 
meses que se encuentran en eutimia y el número de errores con 4 piezas 
(r=,410; p<0,05) y entre la edad del primer ingreso y los movimientos totales 
con 4 piezas (r=,779; p<0,05), el número de aciertos con 4 piezas (r=,727; 
p<0,05) y el tiempo empleado con 3 piezas (r=,677; p<0,05), de manera que a 
mayor edad en el momento del primer ingreso hospitalario, mayores serán 
también los valores en las variables anteriormente mencionadas. 
Tabla LVIII: Correlaciones entre la TH y variables clínicas en TB-II (N=28) 
 
 
Edad 
inicio 
(años) 
Años 
evolución 
Eutimia 
(meses) YMRS Hamilton 
3 piezas ,213 ,113 ,107 ,134 ,104 Movimientos 
4 piezas ,029 -,219 -,029 ,305 ,206 
3 piezas ,259 ,231 ,035 -,098 ,101 Nº errores 
4 piezas -,072 ,241 ,410* -,235 ,076 
3 piezas ,200 ,073 ,034 ,148 ,120 Nº aciertos 
4 piezas ,005 -,237 -,037 ,341 ,166 
3 piezas ,410* ,080 ,140 -,113 -,190 Tiempo 
4 piezas ,315 ,117 -,076 -,113 ,051 
*  p < 0,05; ** p < 0,01. 
 
Tabla LIX: Correlaciones entre la TH y variables clínicas en TB-II (N=28) 
 
 
Edad 1ª 
ingreso 
(años) 
Nº 
ingresos 
† 
Nº 
ingresos 
manía † 
Nº 
episodios 
manía † 
Nº 
episodios 
depresión 
† 
3 piezas ,282 -,177 -,128 -,245 -,284 Movimientos 
4 piezas ,779* ,153 ,103 ,084 ,063 
3 piezas ,468 -,148 -,033 ,096 ,104 Nº errores 
4 piezas -,157 ,261 ,252 -,018 -,211 
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Edad 1ª 
ingreso 
(años) 
Nº 
ingresos 
† 
Nº 
ingresos 
manía † 
Nº 
episodios 
manía † 
Nº 
episodios 
depresión 
† 
3 piezas ,243 -,164 -,127 -,263 -,286 Nº aciertos 
4 piezas ,727* ,069 ,022 ,100 ,070 
3 piezas ,677* -,024 ,151 -,015 ,094 Tiempo 
4 piezas ,627 ,239 ,102 -,221 -,161 
*  p < 0,05; ** p < 0,01. 
†: Datos corregidos por años de evolución 
 
 
4.3.1.5 Análisis multivariante por regresión 
Para el análisis se introdujeron en el modelo las siguientes variables: 
diagnóstico, años de educación, edad, sexo y nivel intelectual premórbido 
(medido por el vocabulario del WAIS), comparándose pacientes versus 
controles, pacientes con antecedentes psicóticos frente a sin antecedentes de 
este tipo y pacientes con TB-I frente a pacientes con TB-II. 
Los modelos para el número de movimientos totales, número de aciertos y 
tiempo empleado en la tarea se hicieron por regresión lineal. Sin embargo para 
el número de errores cometidos, puesto que no cumplían los criterios de 
normalidad, se empleó la regresión logística.  
Como se recoge en las Tablas LX-LXXXIII en muchas de las variables 
estudiadas de la TH la constante, así como el diagnóstico mantuvieron su 
implicación, aunque también existieron algunos modelos asociación con otras 
variables sociodemográficas. Además, en los modelos de regresión lineal 
mostramos también el valor de R2 o porcentaje de la variación explicado por el 
modelo de regresión. 
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16.1.5.1. Pacientes con TB versus controles 
Tabla LX: Modelo de regresión lineal para movimientos totales (3 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor 
Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 9,077 ,000 5,346 12,808 
Diagnostico 1,648 ,005 ,514 2,782 
Sexo ,267 ,631 -,825 1,358 
Edad ,041 ,097 -,007 ,090 
Años educación ,043 ,578 -,109 ,195 
Vocabulario-WAIS -,040 ,276 -,111 ,032 
R2=0,063 (6,3%) 
 
Tabla LXI: Modelo de regresión lineal para movimientos correctos (3 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor 
Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 8,711 ,000 5,251 12,171 
Diagnostico 1,211 ,024 ,160 2,263 
Sexo ,036 ,944 -,976 1,046 
Edad ,032 ,167 -,013 ,077 
Años educación ,042 ,555 -,099 ,184 
Vocabulario-WAIS -,023 ,502 -,089 ,044 
R2=0,036 (3,6%) 
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Tabla LXII: Modelo de regresión lineal para tiempo (3 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor 
Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 10,866 ,000 6,106 15,626 
Diagnostico 2,786 ,000 1,339 4,233 
Sexo ,304 ,668 -1,088 1,696 
Edad ,066 ,036 ,004 ,128 
Años educación -,141 ,156 -,335 ,054 
Vocabulario-WAIS 
    
R2=0,213 (21,3%) 
 
Tabla LXIII: Modelo de regresión lineal para movimientos totales (4 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor 
Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 24,470 ,000 14,378 34,562 
Diagnostico 3,631 ,020 ,569 6,693 
Sexo -1,125 ,454 -4,076 1,827 
Edad ,013 ,842 -,118 ,145 
Años educación ,245 ,242 -,166 ,656 
Vocabulario-WAIS -,090 ,358 -,283 ,103 
 
R2=0,031 (3,1%) 
 
 
 
 
CAPÍTULO 4: RESULTADOS 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 170 
Tabla LXIV: Modelo de regresión lineal para movimientos correctos (4 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor 
Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 24,427 ,000 15,354 33,499 
Diagnostico 2,693 ,055 -,059 5,445 
Sexo -1,056 ,434 -3,709 1,597 
Edad -,017 ,783 -,135 ,102 
Años educación ,238 ,205 -,131 ,608 
Vocabulario-WAIS -,063 ,475 -,236 ,110 
R2=0,023 (2,3%) 
 
Tabla LXV: Modelo de regresión lineal para tiempo (4 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor 
Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 5,237 ,001 2,295 8,178 
Diagnostico 3,079 ,000 2,187 3,972 
Sexo ,995 ,024 ,135 1,856 
Edad ,065 ,001 ,026 ,103 
Años educación -,074 ,227 -,193 ,046 
Vocabulario-WAIS -,043 ,129 -,100 ,013 
R2=0,301 (30,1%) 
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Tabla LXVI: Modelo de regresión logística para errores (3 piezas) 
IC (95%)  
Exp (β) p-valor 
Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) ,163 ,091   
Diagnostico 3,463 ,000 1,801 6,658 
Sexo 2,398 ,005 1,279 4,499 
Edad 1,025 ,072 ,998 1,054 
Años educación ,964 ,406 ,883 1,052 
Vocabulario-WAIS ,975 ,186 ,939 1,013 
 
Tabla LXVII: Modelo de regresión logística para errores (4 piezas) 
IC (95%)  
Exp (β) p-valor 
Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) ,140 ,069   
Diagnostico 3,734 ,000 1,921 7,257 
Sexo 1,409 ,274 ,759 2,615 
Edad 1,038 ,007 1,010 1,068 
Años educación ,948 ,234 ,868 1,036 
Vocabulario-WAIS ,977 ,221 ,941 1,014 
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16.1.5.2. Pacientes con TB con antecedentes de síntomas psicóticos 
versus pacientes con TB sin antecedentes 
Tabla LXVIII: Modelo de regresión lineal para movimientos totales (3 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 8,614 ,002 3,315 13,913 
Diagnostico -,033 ,971 -1,810 1,744 
Sexo ,913 ,286 -,771 2,596 
Edad ,069 ,081 -,009 ,146 
Años educación ,095 ,449 -,152 ,342 
Vocabulario-WAIS -,044 ,374 -,143 ,054 
R2=0,041 (4,1%) 
 
Tabla LXIX: Modelo de regresión lineal para movimientos correctos (3 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 7,563 ,002 2,787 12,339 
Diagnostico -,149 ,854 -1,751 1,453 
Sexo ,721 ,349 -,797 2,238 
Edad ,058 ,103 -,012 ,127 
Años educación ,102 ,368 -,121 ,324 
Vocabulario-WAIS -,021 ,641 -,110 ,068 
 
R2=0,031 (3,1%) 
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Tabla LXX: Modelo de regresión lineal para tiempo (3 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 12,533 ,000 6,600 18,465 
Diagnostico 1,286 ,203 -,704 3,275 
Sexo ,609 ,524 -1,276 2,494 
Edad ,110 ,013 ,024 ,197 
Años educación -,262 ,063 -,539 ,014 
Vocabulario-WAIS -,114 ,043 -,225 -,004 
R2=0,215 (21,5%) 
 
Tabla LXXI: Modelo de regresión lineal para movimientos totales (4 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 32,880 ,000 18,008 47,752 
Diagnostico ,598 ,812 -4,356 5,552 
Sexo ,125 ,958 -4,592 4,841 
Edad ,011 ,919 -,205 ,227 
Años educación ,132 ,706 -,557 ,820 
Vocabulario-WAIS -,206 ,140 -,481 ,068 
R2=0,021 (2,1%) 
 
Tabla LXXII: Modelo de regresión lineal para movimientos correctos (4 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 32,229 ,000 19,666 44,791 
Diagnostico -,033 ,988 -4,217 4,152 
Sexo ,423 ,834 -3,561 4,407 
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Edad -,037 ,689 -,220 ,145 
Años educación ,125 ,672 -,456 ,706 
Vocabulario-WAIS -,164 ,165 -,396 ,068 
R2=0,019 (1,9%) 
 
Tabla LXXIII: Modelo de regresión lineal para tiempo (4 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 8,394 ,000 3,919 12,869 
Diagnostico 1,005 ,185 -,486 2,496 
Sexo 1,858 ,011 ,439 3,277 
Edad ,079 ,017 ,014 ,144 
Años educación -,191 ,070 -,398 ,016 
Vocabulario-WAIS -,044 ,296 -,126 ,039 
R2=0,197 (19,7%) 
 
Tabla LXXIV: Modelo de regresión logística para errores (3 piezas) 
IC (95%)  
Exp (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 1,377 ,787   
Diagnostico 1,257 ,568 ,574 2,753 
Sexo 1,786 ,126 ,845 3,774 
Edad 1,019 ,280 ,985 1,054 
Años educación ,937 ,251 ,837 1,048 
Vocabulario-WAIS ,972 ,190 ,930 1,015 
 
 
CAPÍTULO 4: RESULTADOS 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 175 
Tabla LXXV: Modelo de regresión logística para errores (4 piezas) 
IC (95%)  
Exp (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 1,927 ,585   
Diagnostico ,733 ,439 ,332 1,618 
Sexo ,967 ,929 ,459 2,037 
Edad 1,024 ,176 ,989 1,059 
Años educación ,911 ,099 ,814 1,019 
Vocabulario-WAIS ,982 ,406 ,941 1,025 
 
 
16.1.5.2. Pacientes con TB-I versus pacientes con TB-II 
Tabla LXXVI: Modelo de regresión lineal para movimientos totales (3 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 9,205 ,003 3,282 15,128 
Diagnostico -,141 ,894 -2,230 1,948 
Sexo ,783 ,365 -,921 2,487 
Edad ,066 ,098 -,012 ,144 
Años educación ,089 ,485 -,162 ,340 
Vocabulario-WAIS -,048 ,354 -,150 ,054 
R2=0,038 (3,8%) 
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Tabla LXXVII: Modelo de regresión lineal para movimientos correctos (3 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 8,698 ,002 3,347 14,049 
Diagnostico -,531 ,579 -2,418 1,356 
Sexo ,551 ,480 -,988 2,091 
Edad ,051 ,155 -,020 ,121 
Años educación ,093 ,418 -,134 ,320 
Vocabulario-WAIS -,026 ,574 -,118 ,066 
R2=0,027 (2,7%) 
 
Tabla LXXVIII: Modelo de regresión lineal para tiempo (3 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 12,090 ,000 5,428 18,751 
Diagnostico ,583 ,624 -1,766 2,932 
Sexo ,643 ,508 -1,273 2,560 
Edad ,114 ,011 ,026 ,202 
Años educación -,264 ,066 -,546 ,018 
Vocabulario-WAIS -,106 ,070 -,220 ,009 
R2=0,206 (20,6%) 
 
Tabla LXXIX: Modelo de regresión lineal para movimientos totales (4 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 29,499 ,001 12,983 46,015 
Diagnostico 2,360 ,422 -3,434 8,154 
Sexo ,462 ,848 -4,290 5,215 
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IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
Edad ,028 ,802 -,190 ,245 
Años educación ,140 ,691 -,556 ,836 
Vocabulario-WAIS -,188 ,191 -,470 ,095 
R2=0,026 (2,6%) 
 
Tabla LXXX: Modelo de regresión lineal para movimientos correctos (4 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 30,220 ,000 16,260 44,179 
Diagnostico 1,286 ,604 -3,611 6,183 
Sexo ,689 ,735 -3,328 4,706 
Edad -,029 ,756 -,213 ,155 
Años educación ,138 ,643 -,450 ,726 
Vocabulario-WAIS -,157 ,195 -,396 ,082 
R2=0,021 (2,1%) 
 
Tabla LXXXI: Modelo de regresión lineal para tiempo (4 piezas) 
IC (95%)  
Coeficiente (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) 8,469 ,001 3,452 13,487 
Diagnostico ,015 ,986 -1,745 1,776 
Sexo 1,832 ,013 ,388 3,276 
Edad ,082 ,016 ,016 ,148 
Años educación -,197 ,068 -,408 ,015 
Vocabulario-WAIS -,037 ,391 -,123 ,048 
R2=0,187 (18,7%) 
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Tabla LXXXII: Modelo de regresión logística para errores (3 piezas) 
IC (95%)  
Exp (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) ,383 ,477   
Diagnostico 2,477 ,067 ,909 6,751 
Sexo 2,008 ,073 ,928 4,345 
Edad 1,029 ,107 ,994 1,065 
Años educación ,939 ,281 ,838 1,053 
Vocabulario-WAIS ,975 ,261 ,932 1,020 
 
Tabla LXXXIII: Modelo de regresión logística para errores (4 piezas) 
IC (95%)  
Exp (β) p-valor Límite 
inferior 
Límite 
superior 
(Constante) ,453 ,561   
Diagnostico 2,990 ,029 1,071 8,353 
Sexo 1,038 ,923 ,483 2,230 
Edad 1,029 ,101 ,994 1,066 
Años educación ,896 ,059 ,798 1,006 
Vocabulario-WAIS ,993 ,739 ,950 1,037 
 
 
 
 
4.3.2 Prueba de Dígitos. Memoria de trabajo 
4.3.2.1 Análisis intergrupal 
4.3.2.1.1 Pacientes con TB versus sujetos control 
En la Tabla LXXXIV se recogen los resultados obtenidos en la prueba de 
dígitos del WAIS. Mediante el test de Student para muestras independientes  
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observamos que los pacientes obtuvieron peores resultados tanto en la prueba 
de dígitos directos (T= 5,444; p<0,001) como en la de dígitos inversos (T= 
5,263; p<0,001). 
Tabla LXXXIV: Comparación de resultados obtenidos en la prueba de dígitos entre 
pacientes con TB y controles 
 Controles (n=144) TB (n=126) 
 Media SD Media
na 
Media SD Median
a 
T p-valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 8,88 2,409 9 7,33 2,259 7 5,444 ,000 
DÍGITOS 
INVERSOS 6,19 1,950 6 4,95 1,912 5 5,263 ,000 
 
 
En la Tabla LXXXV se reflejan los tamaños del efecto de estas alteraciones en 
la prueba de dígitos. En la comparación del grupo de pacientes bipolares frente 
al de sujetos controles observamos tamaños del efecto medios de acuerdo con 
la d´ de Cohen (0,64-0,66).  
Tabla LXXXV: Tamaños del efecto (d´de Cohen) en la prueba de Dígitos y Porcentaje de 
pacientes que se encontraron por debajo del percentil 5 de las puntuaciones del grupo 
control. 
Tamaño del efecto PRUEBA DE DÍGITOS 
(WAIS) 
TB vs Control Tamaño 
% Pacientes 
inferior a percentil 
5 
DÍGITOS DIRECTOS 0,66 Medio 22,9 
DÍGITOS INVERSOS 0,64 Medio 22,2 
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4.3.2.1.2 Pacientes con antecedentes de síntomas psicóticos versus sin 
antecedentes 
En la Tabla LXXXVI se recoge la comparación del rendimiento entre pacientes 
bipolares con y sin antecedentes psicóticos. Como se puede observar no se 
encontraron diferencias significativas en ninguno de los ítems, aunque en 
general los pacientes con antecedentes obtuvieron peores resultados.  
 
Tabla LXXXVI: Comparación de resultados obtenidos en la prueba de dígitos entre 
pacientes con TB con antecedentes de síntomas psicóticos versus pacientes sin 
antecedentes 
 
TB con antec. psic 
(n=95) 
TB sin antec, psic. 
(n=47) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T p-valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 7,29 2,026 7 7,34 2,681 7 ,103 ,918 
DÍGITOS 
INVERSOS 4,76 1,755 5 5,34 2,109 5 1,739 ,084 
 
 
 
4.3.2.1.3 Pacientes con TB-I versus pacientes con TB-II 
En la Tabla LXXXVII se muestra la comparación del rendimiento entre 
pacientes con TB-I y TB-II, no encontrándose tampoco diferencias 
significativas, aunque en general los pacientes con TB-II han desarrollado 
mejor la prueba. 
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Tabla LXXXVII: Comparación de resultados obtenidos en la prueba de dígitos entre 
pacientes con TB-I versus pacientes con TB-II 
 TB-I (n=113) TB-II (n=29) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana T 
p-
valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 7,22 2,219 7 7,72 2,477 8 1,063 ,290 
DÍGITOS 
INVERSOS 4,86 1,927 5 5,31 1,892 5 1,143 ,259 
 
 
4.3.2.2 Influencia de las variables demográficas en la memoria de trabajo 
en sujetos control. 
La edad ha presentado una correlación negativa con los dígitos inversos (r=-
,360; p<0,01), por lo que a mayor edad peor rendimiento en la prueba. También 
se ha encontrado una correlación de este tipo entre el número de cigarrillos 
consumidos diariamente y la prueba de dígitos directos, de tal forma que a 
mayor consumo peor rendimiento en esta tarea (r = -,204; p<0,05). 
Los años de educación han correlacionado positivamente tanto con los dígitos 
directos (r=,419; p<0,01) como con los inversos (r=,382; p<0,01), así como el 
vocabulario que también correlaciona de forma positiva con ambas pruebas 
(r=,416; p<0,01 y r=,365; p<0,01 respectivamente). 
 
Tabla LXXXVIII: Correlaciones entre la prueba de dígitos y variables sociodemográficas 
en controles (N=123) 
 Edad (años) Años 
educación Vocabulario 
Nº 
cigarrillos/día 
DÍGITOS 
DIRECTOS -,117 ,419** ,416** -,204* 
DÍGITOS 
INVERSOS -,360** ,382** ,365** ,048 
*  p < 0,05; ** p < 0,01. 
CAPÍTULO 4: RESULTADOS 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 182 
 
En cuanto al sexo se han encontrado diferencias significativas en los controles 
en la prueba de dígitos inversos, teniendo los hombres un mejor rendimiento 
que las mujeres. 
Tabla LXXXIX: Influencia del sexo en rendimiento en la prueba de dígitos controles 
 Mujeres (n=68) Hombres (n=55) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana T p-valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 8,90 2,29 9 8,84 2,62 9 ,137 ,891 
DÍGITOS 
INVERSOS 5,76 1,82 6 6,67 2,04 7 2,61 ,010 
 
 
 
 
No se encontraron diferencias en cuanto a la actividad laboral en las personas 
que formaban parte del grupo control. 
Tabla XC: Influencia de la actividad laboral en rendimiento en la prueba de dígitos en 
controles 
 
Activos laboralmente 
(N=100) 
Inactivos laboralmente 
(N=9) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T p-
valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 8,84 2,47 9 8,00 1,73 8 ,995 ,322 
DÍGITOS 
INVERSOS 6,22 1,90 6 5,44 2,51 6 1,14 ,256 
 
 
Tampoco se encontraron diferencias estadísticamente significativas en cuanto 
al consumo de cigarrillos diarios en los controles. 
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Tabla XCI: Influencia del consumo de tabaco en el rendimiento en la prueba de dígitos en 
controles 
 Fumador (N=88) No fumador* (N=33) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana T 
p-
valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 8,33 1,98 8 9,10 2,58 9 1,55 ,124 
DÍGITOS 
INVERSOS 6,42 1,60 6 6,10 2,10 6 ,797 ,427 
* En el grupo de no fumadores se incluyen los ex fumadores 
 
 
4.3.2.3 Influencia de las variables demográficas en la memoria de trabajo 
en pacientes con TB (grupo completo) 
En la Tabla XCII se presentan los resultados de las correlaciones entre la 
prueba de dígitos y las variables sociodemográficas en el grupo completo de 
los pacientes con TB. Se ha observado que a mayor edad peor ha sido el 
rendimiento tanto en los dígitos directos (r=-,215; p<0,01) como en los inversos 
(r=-,233; p<0,01). 
Por otra parte, cuantos más los años de educación tenían los pacientes mejor 
era el rendimiento en esta prueba, tanto en dígitos directos (r=,477; p<0,01) 
como en inversos (r=,481; p<0,01). Esto también sucedía con el nivel 
intelectual premórbido (medido a través de la prueba de vocabulario en ambas 
subpruebas de dígitos (r=,340; p<0,01 y r=,450; p<0,01 respectivamente). 
En cuanto al número de cigarrillos consumidos diariamente solamente ha 
correlacionado de manera positiva con los dígitos directos (r=,186; p<0,05). 
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Tabla XCII: Correlaciones entre la prueba de dígitos y variables clínicas en pacientes con 
TB (N=144) 
 
Edad (años) Años 
educación Vocabulario 
Nº 
cigarrillos/día 
DÍGITOS 
DIRECTOS -,215** ,477** ,340** ,186* 
DÍGITOS 
INVERSOS -,233** ,481** ,450** ,171 
*p < 0,05; **p < 0,01. 
 
 
Como se puede observar en la Tabla XCIII a variable sexo en el caso del grupo 
completo de pacientes ha ejercido una influencia significativa en la prueba de 
dígitos inversos, presentando los hombres una mejor ejecución en esta prueba 
(T=2,52; p=,013). 
Tabla XCIII: Influencia del sexo en rendimiento en la prueba de dígitos en pacientes con 
TB 
 Mujeres (N=85) Hombres (N=59) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana T 
p-
valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 7,08 2,43 7 7,69 1,95 8 1,61 ,110 
DÍGITOS 
INVERSOS 4,62 1,96 4 5,42 1,74 6 2,52 ,013 
 
 
En la Tabla XCVIII se muestra la influencia de la actividad laboral en el grupo 
completo de pacientes. Los pacientes que estaban activos laboralmente 
presentaron un mejor rendimiento en la prueba de dígitos inversos (T=2,80; 
p=,006). 
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Tabla XCIV: Influencia de la actividad laboral en rendimiento en la prueba de dígitos en 
pacientes con TB 
 
Activos laboralmente 
(n=82) 
Inactivos laboralmente 
(n=61) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T p-
valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 7,61 2,077 8 6,93 2,455 7 1,78 ,078 
DÍGITOS 
INVERSOS 5,30 1,712 5 4,43 2,037 4 2,80 ,006 
 
 
La influencia del consumo de cigarrillos se muestra en la Tabla XCV. No se han 
encontrado diferencias estadísticamente significativas entre pacientes 
fumadores y no fumadores (incluyendo ex fumadores).  
Tabla XCV: Influencia del consumo de tabaco en el rendimiento en la prueba de dígitos 
en pacientes con TB 
 Fumador (N=47) No fumador* (N=73) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana T p-valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 8 2,4 8 7,26 2,05 7 1,8 ,074 
DÍGITOS 
INVERSOS 5,34 5 2,04 4,73 1,8 4 1,72 ,088 
* En el grupo de no fumadores se incluyen los ex fumadores 
 
4.3.2.3.1 Pacientes con antecedentes de síntomas psicóticos versus 
pacientes sin antecedentes 
En la Tabla XCVI se presentan las correlaciones encontradas entre las 
variables sociodemográficas y la prueba de dígitos para pacientes con y sin 
antecedentes de síntomas psicóticos. 
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Podemos ver que cuanto mayor es la edad peor ha sido el rendimiento de los 
pacientes sin antecedentes tanto en la prueba de dígitos directos (r=-,407; 
p<0,01) como inversos (r=-,345; p<0,05). 
Los años de educación han correlacionado positivamente con los dígitos 
directos e inversos, tanto en los pacientes con antecedentes (r=,439; p<0,01 y 
r=,416; p<0,01 respectivamente) como en los pacientes que carecían de ellos 
(r=,577; p<0,01 y r=,634; p<0,01 respectivamente). Lo mismo sucede con el 
nivel intelectual premórbido, que correlaciona con los dígitos directos e inversos 
tanto en pacientes con antecedentes (r=,276; p<0,01 y r=,390; p<0,01 
respectivamente) como sin ellos (r=,435; p<0,01 y r=,547; p<0,01 
respectivamente). 
El consumo de tabaco diario ha correlacionado positivamente, solamente en los 
pacientes sin antecedentes de esta sintomatología, con los dígitos directos 
(r=,341; p<0,05) e inversos (r=,352; p<0,05). 
Tabla XCVI: Correlaciones entre la prueba de dígitos y variables sociodemográficas en 
pacientes con y sin antecedentes de síntomas psicóticos 
 
 
Edad 
(años) 
Años 
educación Vocabulario Nº cig./día 
TB con 
antec.psc 
(N=95) 
-,081 ,439** ,276** ,092 
DÍGITOS 
DIRECTOS TB sin 
antec.psc 
(N=47) 
-,407** ,577** ,435** ,341* 
TB con 
antec.psc 
(N=95) 
-,200 ,416** ,390** ,079 
DÍGITOS 
INVERSOS TB sin 
antec.psc 
(N=47) 
-,345* ,634** ,547** ,352* 
*  p < 0,05; ** p < 0,01 
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En las Tablas XCVII y XCVIII se muestran los resultados encontrados en 
cuanto a la influencia del sexo en el rendimiento de los pacientes con 
antecedentes de síntomas psicóticos y los pacientes que no tenían dichos 
antecedentes. 
No se encuentran diferencias significativas en ninguna de las pruebas, aunque 
se observa una tendencia de los pacientes hombres sin antecedentes a realizar 
mejor la prueba de dígitos inversos (T=1,90; p=,064). 
 
Tabla XCVII: Influencia del sexo en el rendimiento en la prueba de dígitos en pacientes 
con TB con antecedentes de síntomas psicóticos 
 Mujeres (N=58) Hombres (N=37) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana T 
p-
valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 7,22 2,10 7 7,41 1,92 7 ,423 ,673 
DÍGITOS 
INVERSOS 4,52 1,77 4 5,14 1,69 5 ,1,69 ,094 
 
 
 
Tabla XCVIII: Influencia del sexo en el rendimiento en la prueba de dígitos en pacientes 
con TB sin antecedentes de síntomas psicóticos 
 Mujeres (N=27) Hombres (N=20) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana T 
p-
valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 6,78 3,04 6 8,10 1,92 8,5 1,71 ,095 
DÍGITOS 
INVERSOS 4,85 2,35 5 6,00 1,56 6 1,90 ,064 
 
En las Tablas XCIX y C se muestran los resultados encontrados sobre su 
influencia en el rendimiento de la prueba. Se puede observar que en los 
pacientes con antecedentes psicóticos la actividad laboral ha ejercido influencia 
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sobre la prueba de dígitos inversos, de tal forma que los pacientes activos 
laboralmente han obtenido mejores resultados (T=2,38; p=,019). 
En el caso de los pacientes sin antecedentes psicóticos esta variable ha tenido 
influencia sobre las dos subpruebas, ya que los pacientes activos laboralmente 
han realizado mejor tanto la de dígitos directos (T=2,31; p=,019) como la de 
dígitos inversos (T=2,19; p=,033). 
 
Tabla XCIX: Influencia de la actividad laboral en el rendimiento en la prueba de dígitos en 
pacientes con TB con antecedentes psicóticos 
 
Activos laboralmente 
(N=55) 
Inactivos laboralmente 
(N=39) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T p-
valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 7,38 1,99 7 7,13 2,10 5 ,595 ,553 
DÍGITOS 
INVERSOS 5,07 1,66 5 4,23 1,72 4 2,38 ,019 
 
 
 
Tabla C: Influencia de la actividad laboral en el rendimiento en la prueba de dígitos en 
pacientes con TB sin antecedentes psicóticos 
 
Activos laboralmente 
(N=26) 
Inactivos laboralmente 
(N=21) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T p-
valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 8,12 2,25 9 6,38 2,91 6 2,31 ,026 
DÍGITOS 
INVERSOS 5,92 2,46 6 4,62 2,46 4 2,19 ,033 
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En cuanto al consumo de tabaco, no se han encontrado diferencias en los 
pacientes con antecedentes de sintomatología psicótica.  
Sin embargo, en los pacientes sin antecedentes de este tipo se ha visto que los 
fumadores realizaron significativamente mejor la prueba de dígitos directos. 
Asimismo, se ha observado una tendencia de los pacientes no fumadores sin 
antecedentes a realizar mejor la prueba, aunque no se llega a alcanzar la 
significación estadística (T=1,89; p=,066). 
 
Tabla CI: Influencia del consumo de tabaco en el rendimiento en la prueba de dígitos en 
pacientes con TB con antecedentes de síntomas psicóticos 
 Fumador (N=33) No fumador* (N=48) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana T p-valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 7,48 2,22 7 7,35 1,95 7 ,280 ,780 
DÍGITOS 
INVERSOS 4,91 1,80 5 4,71 1,74 4 ,496 ,621 
* En el grupo de no fumadores se incluyen los ex fumadores 
 
 
 
Tabla CII: Influencia del consumo de tabaco en el rendimiento en la prueba de dígitos en 
pacientes con TB sin antecedentes de síntomas psicóticos 
 Fumador (N=13) No fumador* (N=24) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana T p-valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 9,08 2,5 9 7,08 2,30 7 2,4 ,02 
DÍGITOS 
INVERSOS 6,23 2,2 6 4,88 1,94 5 1,9 ,061 
* En el grupo de no fumadores se incluyen los ex fumadores 
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4.3.2.3.2 Pacientes con TB-I versus pacientes con TB-II 
En la Tabla CIII se presentan las correlaciones entre la prueba de dígitos y las 
variables sociodemográficas. La edad ha correlacionado en los pacientes con 
TB-II negativamente en la prueba de dígitos directos (r=-,568; p<0,01) e 
inversos (r=-,489; p<0,01). 
Sin embargo, cuantos más años de educación tiene el paciente mejor ejecuta 
la prueba de dígitos tanto directos como inversos tanto los que tenían un TB-I 
(r=,431; p<0,01 y r=,453; p<0,01 respectivamente) como los que tenían un TB-
II (r=,620; p<0,01 y r=,596; p<0,01 respectivamente). Lo mismo sucede con el 
nivel intelectual premórbido, ya que cuanto mayor es esta cifra (medida por la 
prueba de vocabulario), mayor es el rendimiento en los pacientes con TB-I en 
los dígitos directos (r=,330; p<0,01) e inversos (r=,431; p<0,01), así como en 
los pacientes con TB-II también en dígitos directos (r=,388; p<0,05) y (r=,503; 
p<0,01). 
Tabla CIII: Correlaciones entre la prueba de dígitos y variables sociodemográficas en 
pacientes con TB-I y TB-II 
 
 
Edad 
(años) 
Años 
educación Vocabulario Nº cig./día 
TB-I 
(N=113) -,124 ,431** ,330** ,221* DÍGITOS 
DIRECTOS TB-II (N=29) -,568** ,620* ,388* ,116 
TB-I 
(N=113) -,172 ,453** ,431** ,171 DÍGITOS 
INVERSOS TB-II (N=29) -,489** ,596** ,503** ,246 
*p < 0,05; **p < 0,01 
 
En los pacientes con TB-I el sexo tuvo influencia en la prueba de dígitos 
inversos (T=2,19; p=,031), de manera que los hombres han ejecutado mejor 
esta prueba. Sin embargo, en el TB-II no tuvo influencia alguna sobre el 
rendimiento. 
 
CAPÍTULO 4: RESULTADOS 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 191 
Tabla CIV: Influencia de la variable sexo en el rendimiento en la prueba de dígitos en 
pacientes con TB-I 
 Mujeres (N=65) Hombres (N=48) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana T p-valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 6,94 2,33 7 7,60 2,02 8 1,59 ,115 
DÍGITOS 
INVERSOS 4,52 1,90 4 5,31 1,89 5 2,19 ,031 
 
 
 
Tabla CV: Influencia de la variable sexo en el rendimiento en la prueba de dígitos en 
pacientes con TB-II 
 Mujeres (N=19) Hombres (N=10) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana T p-valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 7,53 2,82 7 8,10 1,73 8 ,586 ,563 
DÍGITOS 
INVERSOS 5,00 2,24 4 5,90 ,738 6 1,60 ,123 
 
 
 
En cuanto a la actividad laboral se ha encontrado que en los pacientes con TB-
I, los que estaban activos laboralmente han tenido un rendimiento 
significativamente mejor que los inactivos en los dígitos inversos (T=2,14; 
p=,035). En el caso de los pacientes con TB-II, también han tenido un mejor 
rendimientos las personas que se encontraban activas a nivel laboral pero en, 
en este caso, en la prueba de dígitos directos (T=2,54; p=,017). 
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Tabla CVI: Influencia de la actividad laboral en el rendimiento en la prueba de dígitos en 
pacientes con TB-I 
 
Activos laboralmente 
(N=65) 
Inactivos laboralmente 
(N=47) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T p-valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 7,34 2,03 7 7,02 2,47 7 ,744 ,459 
DÍGITOS 
INVERSOS 5,15 1,68 5 4,38 2,13 4 2,14 ,035 
 
 
 
Tabla CVII: Influencia de la actividad laboral en el rendimiento en la prueba de dígitos en 
pacientes con TB-II 
 
Activos laboralmente 
(N=16) 
Inactivos laboralmente 
(N=13) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana 
T p-valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 8,69 2,02 9 6,54 2,54 7 2,54 ,017 
DÍGITOS 
INVERSOS 5,88 1,82 6 4,62 1,80 4 1,86 ,074 
 
 
El consumo diario de tabaco solamente ha tenido influencia sobre los pacientes 
con TB-I en la prueba de dígitos directos, de manera que los fumadores han 
realizado mejor la prueba (T=2,1; p=,038). 
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Tabla CVIII: Influencia del consumo de tabaco en el rendimiento en la prueba de dígitos 
en pacientes con TB-I 
 Fumador (N=42) No fumador* (N=54) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana T 
p-
valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 7,93 2,43 8,5 6,98 1,99 7 2,1 ,038 
DÍGITOS 
INVERSOS 5,29 2,10 5 4,65 1,78 4 1,6 ,113 
* En el grupo de no fumadores se incluyen los ex fumadores 
 
 
 
 
 
 
 
Tabla CIX: Influencia del consumo de tabaco en el rendimiento en la prueba de dígitos en 
pacientes con TB-II 
 Fumador (N=5) No fumador* (N=17) 
 Media SD Mediana Media SD Mediana T 
p-
valor 
DÍGITOS  
DIRECTOS 8,6 2,3 8 8,06 2,19 8 ,480 ,636 
DÍGITOS 
INVERSOS 5,8 1,3 6 4,94 2,01 5 ,891 ,383 
* En el grupo de no fumadores se incluyen los ex fumadores 
 
 
4.3.2.4 Influencia de las variables clínicas en la memoria de trabajo en TB 
En las Tablas CX y CXI se muestran los resultados de las correlaciones entre 
las diferentes variables clínicas en la memoria de trabajo del grupo completo 
los pacientes con TB, medida a partir de la prueba de dígitos de la escala de 
inteligencia WAIS. 
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La única variable clínica que ha correlacionado con esta prueba ha sido la edad 
del primer ingreso hospitalario. Cuanto mayor era la edad de ese primer 
ingreso menor ha sido el rendimiento tanto en la prueba de dígitos directos (r=-
,215; p<0,05) como inversos (r=-,253; p<0,01). 
Tabla CX: Correlaciones entre la prueba de dígitos y variables clínicas en TB (N=136) 
 
Edad inicio 
(años) 
Años 
evolución 
Eutimia 
(meses) YMRS Hamilton 
DÍGITOS 
DIRECTOS -,149 -,072 ,031 ,065 ,097 
DÍGITOS 
INVERSOS -,152 -,095 ,140 ,030 ,056 
* p < 0,05; **p < 0,01. 
 
Tabla CXI: Correlaciones entre la prueba de dígitos y variables clínicas en TB (N=136) 
 
Edad 1ª 
ingreso 
(años) 
Nº ingresos 
† 
Nº ingresos 
manía † 
Nº 
episodios 
manía † 
Nº 
episodios 
depresión † 
DÍGITOS 
DIRECTOS  -,215* -,030 -,032 ,131 ,038 
DÍGITOS 
INVERSOS -,253** -,027 ,021 ,057 ,015 
* p < 0,05; **p < 0,01. 
†: Datos corregidos por años de evolución 
 
 
4.3.2.4.1 Pacientes con antecedentes de síntomas psicóticos versus 
pacientes sin antecedentes 
En las Tablas CXII y CXIII se presentan las correlaciones entre la prueba de 
dígitos y las variables clínicas para los pacientes con y sin antecedentes 
psicóticos. 
En los pacientes con antecedentes psicóticos no se han encontrado 
correlaciones entre esta prueba y dichas variables. 
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Sin embargo, sí se han encontrado correlaciones para los pacientes sin 
antecedentes psicóticos. Se ha visto que cuanto mayor es la edad de inicio de 
la enfermedad menor es el rendimiento en la prueba de dígitos directos (r=-
,448; p<0,01) e inversos (r=-,348; p<0,05). Además, a mayor puntuación en la 
escala de Young mayor rendimiento en los dígitos directos. Por último, cuanto 
mayor era la edad del primer ingreso en estos pacientes menor rendimiento 
han tenido en las pruebas de dígitos directos (r=-,541; p<0,01) e inversos (r=-
,531; p<0,01). 
 
Tabla CXII: Correlaciones entre la prueba de dígitos y variables clínicas en TB con y sin 
antecedentes de síntomas psicóticos 
  
Edad 
inicio 
(años) 
Años 
evolución 
Eutimia 
(meses) YMRS Hamilton 
TB con 
antec.psc 
(N=88) 
,015 -,078 ,032 -,042 ,074 
DÍGITOS 
DIRECTOS TB sin 
antec.psc 
(N=46) 
-,448** -,053 ,047 ,332* ,182 
TB con 
antec.psc 
(N=88) 
-,097 -,103 ,112 ,019 ,101 
DÍGITOS 
INVERSOS TB sin 
antec.psc 
(N=46) 
-,348* -,074 ,187 ,087 ,005 
* p < 0,05; **p < 0,01. 
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Tabla CXIII: Correlaciones entre la prueba de dígitos y variables clínicas en TB con y sin 
antecedentes de síntomas psicóticos 
  Edad 1ª 
ingreso 
(años) 
Nº 
ingresos 
† 
Nº 
ingresos 
manía † 
Nº 
episodios 
manía † 
Nº 
episodios 
depresión 
† 
TB con 
antec.psc 
(N=88) 
-,049 ,010 ,006 ,099 -,060 
DÍGITOS 
DIRECTOS  TB sin 
antec.psc 
(N=46) 
-,541** -,063 ,079 ,198 ,102 
TB con 
antec.psc 
(N=88) 
-,172 -,019 ,014 -,147 -,131 
DÍGITOS 
INVERSOS TB sin 
antec.psc 
(N=46) 
-,531** -,007 ,160 ,107 ,083 
* p < 0,05; **p < 0,01. 
†: Datos corregidos por años de evolución 
 
 
4.3.2.4.2 Pacientes con TB-I versus pacientes con TB-II 
A continuación, en las Tablas CXIV y CXV se presentan los resultados 
encontrados para las correlaciones entre las variables clínicas y la prueba de 
dígitos para los pacientes con TB-I y con TB-II. 
En los pacientes con TB-I no se han encontrado correlaciones significativas 
entre las variables clínicas contempladas y la prueba de dígitos. 
No obstante, en los pacientes con TB-II se ha visto que ha habido una 
correlación negativa entre la edad de inicio y la prueba de dígitos directos (r=-
,506; p<0,01). Asimismo, cuanto mayor era la edad del primer ingreso del 
paciente menor ha sido el rendimiento tanto en los dígitos directos (r=-,870; 
p<0,01) como en los dígitos inversos (r=-,735; p<0,01). 
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Tabla CXIV: Correlaciones entre la prueba de dígitos y variables clínicas en pacientes 
con TB-I y TB-II 
  
Edad 
inicio 
(años) 
Años 
evolución 
Eutimia 
(meses) YMRS Hamilton 
TB-I 
(N=106) -,066 -,049 ,102 ,035 ,077 DÍGITOS 
DIRECTOS TB-II 
(N=29) -,506** -,165 -,186 ,309 ,265 
TB-I 
(N=106) -,110 -,068 ,189 ,047 ,067 DÍGITOS 
INVERSOS TB-II 
(N=29) -,307 -,257 -,014 -,005 ,055 
* p < 0,05; **p < 0,01. 
 
 
 
Tabla CXV: Correlaciones entre la prueba de dígitos y variables clínicas en pacientes con 
TB-I y TB-II 
  Edad 1ª 
ingreso 
(años) 
Nº 
ingresos † 
Nº 
ingresos 
manía † 
Nº 
episodios 
manía † 
Nº 
episodios 
depresión 
† 
TB-I (N=) -,147 ,099 ,087 ,173 -,067 
DÍGITOS 
DIRECTOS  TB-II (N=) -,870** -,206 ,013 ,134 ,084 
TB-I (N=) -,203 ,037 ,067 -,054 -,119 DÍGITOS 
INVERSOS TB-II (N=) -,735* -,116 ,050 ,080 ,117 
*p < 0,05; **p < 0,01. 
†: Datos corregidos por años de evolución 
 
4.3.2.5 Análisis multivariante por regresión 
En las Tablas CXVI-CXXI se muestran los resultados de la regresión con la 
prueba de dígitos (DD y DI) para pacientes versus controles, pacientes con 
antecedentes de síntomas psicóticos versus sin antecedentes y pacientes con 
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TB-I versus pacientes con TB-II. Al igual que con el análisis de las FE se han 
introducido las siguientes variables: diagnóstico, sexo, edad, años de 
educación y nivel intelectual premórbido. Los modelos para la prueba de dígitos 
se realizaron por regresión lineal.  
A continuación se muestran también los valores de R2 o porcentajes de la 
variación explicados por el modelo de regresión. 
 
16.2.5.1. Pacientes con TB versus controles 
En las Tablas CXVI y CXVII se muestran los resultados encontrados al realizar 
la regresión lineal para los pacientes con TB versus controles.  
En el caso de la prueba de dígitos directos el diagnóstico y los años de 
educación están implicados en la prueba. 
Sin embargo, en la prueba de dígitos inversos se puede observar una 
implicación de todas las variables estudiadas. 
Tabla CXVI: Modelo de regresión lineal para prueba de dígitos directos en pacientes con 
TB versus controles 
IC (95%) 
 Coeficiente 
(β) p-valor Límite inferior Límite 
superior 
(Constante) 5,135 ,000 3,353 6,917 
Diagnostico 
-,881 ,001 -1,422 -,341 
Sexo 
-,445 ,091 -,962 ,072 
Edad 
-,005 ,668 -,028 ,018 
Años educación 
,182 ,000 ,110 ,255 
Vocabulario-WAIS 
,033 ,052 ,000 ,067 
R2=0,299 (29,9%) 
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Tabla CXVII: Modelo de regresión lineal para prueba de dígitos inversos en pacientes con 
TB versus controles 
IC (95%) 
 Coeficiente 
(β) p-valor Límite inferior Límite 
superior 
(Constante) 4,377 ,000 2,978 5,776 
Diagnostico 
-,628 ,004 -1,052 -,204 
Sexo 
-,919 ,000 -1,325 -,514 
Edad 
-,026 ,006 -,044 -,007 
Años educación 
,117 ,000 ,059 ,174 
Vocabulario-WAIS 
,039 ,004 ,012 ,065 
R2=0,359 (35,9%) 
 
16.2.5.2. Pacientes con TB con antecedentes de síntomas psicóticos 
versus pacientes con TB sin antecedentes 
Si tenemos en cuenta la historia previa de síntomas psicóticos se observa que 
en los dígitos directos están implicados los años de educación del paciente. No 
obstante, en los dígitos inversos están implicados el sexo, los años de 
educación y el nivel intelectual premórbido. 
 
Tabla CXVIII: Modelo de regresión lineal para prueba de dígitos directos en pacientes 
con TB con antecedentes de síntomas psicóticos versus sin antecedentes 
IC (95%) 
 Coeficiente 
(β) p-valor Límite inferior Límite 
superior 
(Constante) 4,876 ,000 2,701 7,052 
Diagnostico 
,003 ,994 -,707 ,712 
Sexo 
-,503 ,147 -1,185 ,178 
Edad 
-,017 ,294 -,049 ,015 
Años educación 
,229 ,000 ,128 ,331 
Vocabulario-WAIS 
,013 ,517 -,026 ,052 
R2=0,266 (26,6%) 
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Tabla CXIX: Modelo de regresión lineal para prueba de dígitos inversos en pacientes con 
TB con antecedentes de síntomas psicóticos versus sin antecedentes 
IC (95%) 
 Coeficiente 
(β) p-valor Límite inferior Límite 
superior 
(Constante) 2,756 ,002 1,035 4,477 
Diagnostico 
,455 ,111 -,106 1,016 
Sexo 
-,694 ,012 -1,233 -,154 
Edad 
-,018 ,158 -,043 ,007 
Años educación 
,145 ,000 ,065 ,226 
Vocabulario-WAIS 
,038 ,015 ,007 ,069 
R2=0,342 (34,2%) 
 
16.2.5.3. Pacientes con TB-I versus pacientes con TB-II 
Al comparar pacientes con TB-I con pacientes con TB-II, los años de educación 
aparecen involucrados en el rendimiento en la prueba de dígitos directos. En 
los dígitos inversos se ha detectado la implicación del sexo, los años de 
educación y el nivel intelectual premórbido. 
Tabla CXX: Modelo de regresión lineal para prueba de dígitos inversos en pacientes con 
TB-I versus pacientes con TB-II 
IC (95%) 
 
Coeficiente 
(β) p-valor 
Límite inferior Límite 
superior 
(Constante) 5,456 ,000 3,038 7,874 
Diagnostico 
-,391 ,364 -1,240 ,458 
Sexo 
-,581 ,097 -1,269 ,107 
Edad 
-,020 ,229 -,052 ,012 
Años educación 
,220 ,000 ,117 ,323 
Vocabulario-WAIS 
,014 ,503 -,027 ,054 
R2=0,264 (26,4%) 
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Tabla CXXI: Modelo de regresión lineal para prueba de dígitos inversos en pacientes con 
TB-I versus pacientes con TB-II 
IC (95%) 
 Coeficiente 
(β) p-valor Límite inferior Límite 
superior 
(Constante) 2,929 ,004 ,965 4,892 
Diagnostico 
-,242 ,488 -,932 ,447 
Sexo 
-,697 ,015 -1,256 -,138 
Edad 
-,015 ,255 -,041 ,011 
Años educación 
,146 ,001 ,063 ,230 
Vocabulario-WAIS 
,039 ,020 ,006 ,072 
R2= 315 (31,5%) 
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5.1 DATOS CLÍNICOS COGNITIVOS 
Existen muchos estudios sobre las alteraciones cognitivas presentes en las 
fases activas del TB (Murphy et al, 2001; Clark et al, 2001; Brooks et al, 2006; 
Adida et al, 2008). En la actualidad diversos autores sostienen que los déficits 
cognitivos persisten incluso en la fase eutímica (Jones et al, 1994; McKay et al, 
1995; Kessing, 1998; Van Gorp et al, 1998; Atre et al, 1998; Rubinsztein et al, 
2000; Bearden et al, 2001; Zalla et al, 2004; Robinson et al, 2006a; Joe et al, 
2008). 
Además, los pacientes con TB en fase depresiva presentan, dentro de los 
déficits generales en la función visoespacial, especial dificultad en la memoria 
posicional, hecho que persiste durante la fase eutímica (Gallagher et al, 2008). 
Para Tellez-Vargas (2005) ese compromiso cognitivo que se observa aún en 
los períodos de eutimia es un factor de pésimo pronóstico en cuanto al curso 
clínico y el ajuste social del paciente. 
Se cree que la disfunción ejecutiva es el principal déficit neuropsicológico a 
largo plazo en el TB (Mur et al, 2008a y 2008b). De acuerdo con Kerr et al 
(2005) los pacientes con TB (maníacos, depresivos y eutímicos) presentan 
peores resultados que los controles en tareas que exigen atención, tanto si son 
de naturaleza neutra como si implican emocionalidad. 
La disminución de la actividad de la CPF, corteza cingulada, sistema límbico y 
de la actividad neural subcortical en los pacientes bipolares eutímicos en 
comparación con sujetos sanos sugiere, además de alteraciones en el 
funcionamiento cognitivo y ejecutivo, un compromiso emocional que es 
independiente de lo anterior (Malhi et al, 2007). 
En esta investigación nos hemos propuesto estudiar si el déficit cognitivo, 
concretamente en la planificación y resolución de problemas, y en la memoria 
de trabajo, existente en las fases maníacas y depresivas, también persiste 
durante la fase eutímica del TB y conocer la magnitud de los mismos. Para ello 
hemos seguido los criterios de eutimia de Van Gorp et al (1998) que exigen una 
puntuación de menos de 7 puntos en la Escala de Depresión de Hamilton y 
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menos de 6 puntos en la Escala de Manía de Young. Estos criterios tenían que 
estar mantenidos en el paciente al menos durante tres meses consecutivos 
antes de  que fuera evaluado, lo que nos garantiza la estabilidad de la 
enfermedad. 
 
5.1.1 Función ejecutiva 
5.1.1.1 Estudio caso-control 
En este estudio dentro de las FE nos hemos centrado concretamente en la 
capacidad para la planificación y resolución de problemas, utilizando la TH para 
su evaluación. En la actualidad, gracias a los avances en la Neurociencia, se 
sabe que cuando un sujeto está realizando esta tarea a nivel funcional se 
activan las áreas corticales prefrontal, cingular, premotora, parietal y occipital 
del cerebro (Baker et al, 1996; Fincham et al, 2001), aumentando el rCBF en la 
CPF izquierda (Morris et al, 1993) y en áreas subcorticales como el estriado 
(Dagher et al., 1999; Cheesman et al, 2005). 
Como se ha comentado anteriormente, debido a la dificultad para encontrar 
publicaciones donde se haya utilizado la TH con pacientes con TB eutímicos y 
a la similitud en cuanto al sustrato neural de la TH y la TL, hemos decidido 
referir resultados de estudios con esta última debido a su analogía con la TH. 
Como se ha mencionado anteriormente, la TL es una adaptación de la TH 
realizada por Shallice en 1982 y consiste en una base con tres varillas de 
diferentes tamaños y 3 piezas esféricas de tres colores distintos. Aunque con el 
procedimiento y las reglas ligeramente distintas con respecto a la TH, se utiliza 
también para medir la capacidad de planificación y resolución de problemas. 
Sin embargo, la TH resulta ser una prueba más compleja, puesto que además 
de medir la capacidad de planificación y resolución del problemas, también 
implica un componente atencional, la memoria de trabajo y visoespacial y la 
capacidad para inhibir respuestas (Carlin et al, 2000; Lezak et al, 2004). 
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En nuestro estudio los datos indican la existencia de una disfunción ejecutiva 
en los pacientes con TB durante la fase eutímica medido con la TH en 
comparación con el grupo control. Los pacientes realizaron un mayor número 
de movimientos totales en las pruebas con 3 y 4 piezas, además cometieron un 
mayor número de errores y emplearon más tiempo para finalizarla que los 
controles, lo indica que los pacientes planifican peor la resolución de problemas 
que los controles sanos. 
Nuestros resultados en este sentido se asemejan a estudios anteriores que 
también han encontrado un déficit en la ejecución de la TL en pacientes en fase 
eutímica (El-Badri et al, 2001; Thompson et al, 2005). Ferrier et al (1999) han 
encontrado déficits en FE en pacientes eutímicos comparados con controles, 
incluso después de haber controlado la edad, el CI premórbido y los síntomas 
residuales depresivos. Sin embargo, otros autores no hallaron déficits 
cognitivos en esa prueba (Krabbendam, 2000 y Clark et al, 2002), aunque esto 
podría deberse a un tamaño reducido y a la mayor simplicidad de las muestras 
utilizadas. 
El estudio realizado por Mur et al (2008a) indica que la FE y la velocidad de 
procesamiento son los dominios cognitivos más afectados en pacientes 
eutímicos. Esto también coincide con nuestros resultados, puesto que los 
pacientes emplearon un tiempo significativamente mayor para finalizar la tarea 
que los controles. 
Rubinsztein et al (2000) también encontraron diferencias en la memoria 
visoespacial en cuanto a la latencia de respuesta pero no en cuanto a la 
precisión de la misma. Ellos consideran que esa mayor lentitud en el FE podría 
suceder para preservar la precisión de los resultados y evitar errores en la 
ejecución de la tarea. Nosotros concordamos en lo encontrado sobre la latencia 
de respuesta pero en nuestro estudio la precisión también se ha visto afectada, 
puesto que el grupo de pacientes han cometido muchos más errores que el 
grupo control. Sin embargo, nuestros resultados discrepan de los encontrados 
por esa investigación, ya que nosotros encontramos un peor rendimiento de los 
pacientes tanto en cuanto a la velocidad de los movimientos como a la 
precisión de los mismos. 
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Por otra parte, Murphy et al (2001) también comparan el rendimiento de 
pacientes con TB en fase maníaca con pacientes en fase depresiva y sujetos 
controles. En ese estudio analizan el porcentaje de movimientos resueltos 
correctamente por la primera respuesta y la latencia media de la primera 
respuesta, obteniendo los mejores resultados el grupo control en relación a los 
otros dos grupos. Esto coincide también con nuestros resultados, aunque 
nosotros no hemos tenido en cuenta el tiempo de la primera respuesta, sino el 
tiempo total de realización de la tarea. 
Se cree por lo tanto que el déficit ejecutivo persiste, aunque su intensidad varía 
en función de las diferentes fases de la enfermedad. Así, en las fases activas 
hay un mayor déficit de las FE (McGrath et al, 1997; Clark et al, 2002) que se 
va aminorando a medida que van remitiendo dichas fases (McGrath et al, 
1997). 
El tamaño del efecto, medido por la d’ de Cohen, de la FE fue pequeño en la 
mayor parte de las variables que referían movimientos. Sin embargo, en el 
tiempo de ejecución de los movimientos en el ensayo de 4 piezas la alteración 
en los pacientes con TB mostró un tamaño del efecto grande (0,97), resaltando 
el déficit en la velocidad de procesamiento que muestran estos sujetos. 
En cuanto al porcentaje de pacientes con TB en fase eutímica con una 
alteración en el rendimiento, es decir, con un percentil inferior a 5, ha sido de 
24,4% en el número de errores con 4 piezas, 36,3% en el tiempo empleado con 
4 piezas y 41,9% en el número de errores con 3 piezas. 
En el resto de las variables estudiadas menos de un cuarto de la muestra 
mostró un déficit clínicamente significativo. 
 
5.1.1.2 Pacientes con antecedentes de sintomatología psicótica versus 
pacientes sin antecedentes 
En cuanto al rendimiento en la TH separando los pacientes con y sin 
antecedentes de síntomas psicóticos no hemos encontrado diferencias 
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significativas en las variables, aunque se ha observado que en general los 
pacientes con antecedentes de ese tipo obtuvieron peores resultados en las 
diferentes variables que los que carecían de esa sintomatología previa. 
En otro estudio realizado por Selva et al (2007) consideran que el TB-I con 
historia de síntomas psicóticos no puede asociarse a la presencia de más 
déficits cognitivos. Sin embargo, recomiendan la investigación con pacientes 
bipolares eutímicos con y sin sintomatología psicótica previa para confirmar sus 
conclusiones, que es precisamente una de las subdivisiones que hemos 
contemplado en nuestro estudio, no encontrando diferencias en cuanto a la FE 
estudiada.  
Otros estudios concluyen que los antecedentes de sintomatología psicótica 
previa pueden explicar en parte las disfunciones cognitivas observadas en los 
pacientes bipolares en fase eutímica, principalmente en lo referente al déficit en 
memoria auditiva persistente, así como algunas disfunciones ejecutivas 
(Martínez-Arán et al, 2007, 2008a). Glahn et al (2007b) realizan un trabajo con 
pacientes con TB-I con antecedentes de síntomas psicóticos, encontrando que 
estos se veían perjudicados en las medidas de FE y la memoria de trabajo 
espacial en comparación con los pacientes sin dichos antecedentes. 
Según de Almeida et al (2008a) los pacientes que muestran déficits en el 
procesamiento de la información y en el control inhibitorio presentan más 
episodios, hospitalizaciones y tiempo de ocurrencia de la síntomatología 
psicótica. 
Para Bora et al (2007) las alteraciones en la flexibilidad cognitiva pueden 
constituir un marcador de rasgos psicóticos entre pacientes bipolares. Sin 
embargo, la fluidez verbal, la velocidad a nivel psicomotor y los déficits en 
atención sostenida pueden ser candidatos a ser indicadores de vulnerabilidad 
del TB en general. En otro estudio realizado con pacientes adolescentes en su 
primer ingreso y un posterior seguimiento en un plazo de seis años se ha visto 
que los déficits de atención durante una primera admisión psiquiátrica puede 
predecir, en un mayor grado, el riesgo para manifestar psicosis posteriormente 
en el plazo de 6 años que un diagnóstico de psicosis o que síntomas psicóticos 
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durante el ingreso. Sin embargo, en el caso de la depresión durante ese 
período posterior se predecía mejor por la sintomatología, pero no por los 
déficits cognitivos (Pogge et al, 2008). 
Por tanto, hay algunos autores que relacionan la existencia de sintomatología 
psicótica con el deterioro en el procesamiento de la información, llegando 
incluso a pensar que éste pueda ser un marcador de los rasgos psicóticos de la 
enfermedad. Sin embargo, nosotros al igual que otros grupos, no hemos podido 
constatar dicha relación. Se nos ocurre que la exigencia en nuestra muestra de 
un riguroso control de la estabilidad en la sintomatología sea la que ponga en 
evidencia la ausencia de relación, o bien que para que exista la asociación se 
necesite un mayor número de episodios con síntomas psicóticos para dejar 
secuelas en esta FE. 
 
5.1.1.3 Pacientes con TB-I versus pacientes con TB-II 
Al comparar los resultados en el rendimiento en la TH dividiendo la muestra en 
función de los dos subtipos de la enfermedad (TB-I y TB-II), solamente 
encontramos diferencias significativas en cuanto al número de errores en la 
tarea de 4 piezas. Los pacientes con diagnóstico de TB-I tuvieron más errores 
que los que tenían un TB-II. Nuestros resultados parecen indicar una mayor 
alteración en las FE de los pacientes con TB-I, si bien hay que reseñar que en 
nuestro estudio la diferencia de las muestras es amplia, ya que contamos con 
106 pacientes con TB-I y 28 pacientes con TB-II.  
No obstante, en la misma línea que nosotros, otros estudios han encontrado 
diferentes perfiles cognitivos para ambos subtipos del TB, teniendo los 
bipolares de tipo I un déficit cognitivo más extendido y una proporción más alta 
de pacientes con daños cognitivos clínicamente significativos comparados con 
pacientes de tipo II (Simonsen et al, 2008) y que sujetos controles (Dias et al, 
2008a). Zubieta et al (2001) afirman que los pacientes con TB-I eutímicos 
presentan déficits cognitivos, incluso después de períodos prolongados de 
estabilización. 
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En cualquier caso, algunos autores consideran que todavía no se han descrito 
suficientes datos relacionados con la epidemiología, clínica y evolución del TB-
II (Berk y Dodd, 2005). 
 
5.1.2 Memoria de trabajo 
Para esta medida se ha utilizado la prueba de dígitos del WAIS, compuesta por 
dos subpruebas que son los dígitos directos y los inversos. Según Gerton et al 
(2004) durante la realización de esta prueba se activan la CPF derecha, el 
lóbulo parietal de manera bilateral y el cíngulo anterior. Sin embargo, el grado 
de activación es diferente en función de la dificultad de la tarea, por lo que esas 
zonas se activan más durante la prueba de los dígitos inversos, ya que los 
pacientes además de recordar la serie de números tiene que repetirlo en el 
orden contrario. 
Como se ha mencionado anteriormente, aunque miden aspectos diferentes (los 
dígitos directos se centran en la atención y los inversos en la memoria de 
trabajo), hemos decidido considerarlas de manera conjunta en este estudio, ya 
que el sustrato neural es prácticamente el mismo para ambas pruebas. 
Algunos autores argumentan que la capacidad de memoria de trabajo y la 
inteligencia fluida, que reflejan la habilidad para conservar una representación 
activa en particular ante la interferencia y la distracción, se relacionan con la 
capacidad para mantener una atención controlada y las demás funciones de la 
CPF (Engle et al, 1999). 
Se ha investigado sobre el déficit de atención y la memoria de trabajo en los 
pacientes eutímicos, comparando pacientes con TB en fase eutímica y 
controles en tareas de atención sostenida con detección de señales con y sin 
implicación de la memoria de trabajo. Se ha encontrado que los déficits de 
atención no pueden ser explicados en términos de daño de memoria de trabajo, 
ya que solamente presentan diferencias significativas con respecto a los 
controles en las tareas de atención que no implican este tipo de memoria. 
Estos autores defienden que esos déficits pueden ayudar a explicar las 
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dificultades en el funcionamiento psicológico y ocupacional de los pacientes en 
fase de remisión (Harmer et al, 2002a). 
El deterioro de la memoria y el aprendizaje verbal puede ser un rasgo variable 
en la enfermedad bipolar. Para Cavanagh et al (2002) esto puede conllevar 
consecuencias en cuanto a la adherencia a la medicación, a las recaídas y a la 
aceptación por parte del paciente a las intervenciones tempranas. 
También se ha investigado en familiares de pacientes con TB con pruebas 
relacionadas con memoria, obteniendo éstos resultados alterados tanto en la 
tarea de los dígitos inversos como en la de memoria visoespacial declarativa, 
no encontrando diferencias significativas en el funcionamiento psicomotor ni en 
lo referente a la memoria no relacionada con la de trabajo. Ferrier et al (2004) 
autores consideran que estos aspectos podrían ser posibles marcadores útiles 
de la vulnerabilidad genética a padecer TB. 
Se ha demostrado, al relacionar el funcionamiento psicosocial de los pacientes 
con las alteraciones en memoria verbal, que los pacientes que mostraron mejor 
funcionamiento psicosocial presentaban a su vez un menor compromiso de sus 
funciones de memoria (Martínez-Arán et al, 2004a). 
Se cree que la memoria de trabajo tiene potencial para ser mejorada por un 
entrenamiento repetitivo. Algunos autores consideran que se puede mejorar la 
memoria de trabajo a través de intervenciones sobre el sueño (Kuriyama et al, 
2008). 
 
5.1.2.1 Estudio caso-control 
Al comparar el rendimiento de los pacientes con TB en fase eutímica con los 
controles en la prueba de dígitos, encontramos diferencias significativas tanto 
en los dígitos directos como en los inversos, de manera que en ambos subtests 
los controles consiguieron repetir más series de números correctas que los 
pacientes. 
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Los tamaños del efecto para ambos subtests han sido muy similares, 
categorizándose como medios de acuerdo con la d’ de Cohen. 
En cuanto a la gravedad clínica de la alteración en los dígitos directos el 22,9% 
de los pacientes se situaron por debajo del percentil 5 y en los inversos la cifra 
fue de 22,2%. 
Nuestros resultados concuerdan con los obtenidos por Morice et al (1990) en 
los dígitos directos y con otros estudios en los inversos (Morice et al, 1990; 
Ferrier et al, 1999; El-Badri et al, 2001; Martínez-Arán et al, 2004a y 2004b; 
Thompson et al, 2005). 
Sin embargo, aunque son más escasos, existen algunos estudios donde no se 
han encontrado diferencias significativas en cuanto a la memoria de trabajo en 
pacientes eutímicos (Hawkins et al, 1997; Monks et al, 2004). 
En otro estudio cuyo objetivo era analizar la naturaleza y la especificidad del 
déficit en memoria de trabajo en los pacientes eutímicos, se ha encontrado que 
los pacientes con TB presentan un déficit en su capacidad para supervisar el 
contenido de la memoria de trabajo, presentando una alteración cognitiva 
persistente en el control ejecutivo de la misma. Los pacientes no presentaron 
diferencias significativas en el TMT y FAS pero sí lo hicieron en la prueba de 
dígitos inversos del WAIS (Thompson et al, 2007). Este autor considera que 
estos déficits no se deben al estado de ánimo, sino a una disfunción cerebral 
integral y prolongada en el tiempo. 
 
5.1.2.2 Pacientes con antecedentes de sintomatología psicótica versus 
pacientes sin antecedentes 
En nuestro estudio no se encontraron diferencias significativas en cuanto a la 
memoria de trabajo en función de la presencia o ausencia de antecedentes de 
síntomas psicóticos. Sin embargo, sí observamos una tendencia general a un 
rendimiento peor en el caso de los pacientes con dichos antecedentes. 
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En este sentido, algunos autores proponen el subtest de dígitos inversos como 
un marcador endofenotípico, tanto para el TB como para la esquizofrenia. Para 
ellos, el funcionamiento de memoria de trabajo espacial distingue claramente a 
pacientes con desórdenes no psicóticos bipolares de pacientes con psicosis 
funcional (Glahn et al, 2006). 
En un estudio realizado por Savitz et al (2009) se ha observado que el grupo 
con historia previa de sintomatología psicótica tuvo un desempeño 
significativamente peor que familiares sanos en medidas de memoria de trabajo 
verbal, flexibilidad cognitiva y memoria declarativa. Sin embargo, entre ambos 
grupos del TB-I (con y sin antecedentes de síntomas psicóticos) no se 
obtuvieron diferencias significativas en ninguna medida cognitiva, por lo que 
parece que ambos subtipos del TB pueden estar basados en una serie 
continua nosológica, que es claramente mejor definida por el deterioro de la 
memoria de trabajo verbal. 
 
5.1.2.3 Pacientes con TB-I versus pacientes con TB-II 
Tampoco se han encontrado diferencias significativas en cuanto al rendimiento 
en la prueba de dígitos al realizar esta división entre los pacientes con TB, 
aunque los que tenían un TB-II han tenido un desarrollo, en general, mejor en 
la prueba. 
Dittmann et al (2008) hablan de un mismo patrón de déficit cognitivo en ambos 
subtipos de TB. Sin embargo, en el TB-I se han encontrado valores más bajos 
en la velocidad psicomotora, memoria de trabajo, aprendizaje verbal y FE en 
comparación con los controles. Por otra parte, los pacientes con TB-II 
mostraron los mismos resultados en comparación con los controles excepto en 
aprendizaje verbal y memoria. 
En los Anexos se encuentran las Tablas CXXII, CXXIII y CXXIV, donde se 
reflejan de manera resumida los resultados de las comparaciones, tanto para la 
TH como para los dígitos. 
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5.2 Influencia de las variables sociodemográficas 
5.2.1 Torre de Hanoi 
5.2.1.1 Pacientes y controles 
En el grupo control el sexo ha tenido una influencia significativa sobre el 
número de errores en la tarea con 3 piezas, ya que los hombres han cometido 
menos errores que las mujeres. En el grupo completo de pacientes con TB se 
ha encontrado una relación entre el sexo y el tiempo empleado para la 
realización de la tarea de 4 piezas, siendo también los hombres los que han 
necesitado menos tiempo para finalizarla correctamente. Vemos por tanto que  
en ambos grupos los hombres son los que han obtenido mejores resultados en 
cuanto a la planificación de la tarea y la velocidad de procesamiento. 
En cuanto a la actividad laboral en el grupo control se encuentran diferencias 
en los errores en la tarea con 4 piezas, siendo las personas que se 
encontraban en activo los que cometieron menos faltas. En el grupo de 
pacientes los que no estaban activos laboralmente tuvieron más errores en la 
tarea de 3 piezas y emplearon más tiempo tanto en la tarea de 3 como en la de 
4 piezas.  Como consecuencia consideramos que la funcionalidad, a través de 
la situación laboral, es un predictor de una mejor planificación de problemas en 
ambos grupos y en los pacientes además de una mejor velocidad de 
procesamiento, incluso teniendo en cuenta el efecto del aprendizaje que se 
produce en la tarea de 4 piezas (ya que ha influido en ambas pruebas). 
Estos datos nos sugieren que estos déficits cognitivos que presentan los 
pacientes, incluso en la fase de estabilidad del TB, dificulta la normalización de 
la situación laboral de los mismos. Martínez-Arán et al (2007) consideran que 
las alteraciones cognitivas puedan estar impactando en el paciente, 
disminuyendo su calidad de vida y el funcionamiento, incluyendo el empleo y 
productividad en este ámbito. No obstante, otra posibilidad sería que estas 
carencias en el ámbito laboral puedan ser una consecuencia del impacto que la 
enfermedad produce en la vida de los pacientes. Tohen et al (2000) señalaron 
que la recuperación sindrómica y la funcional de los pacientes no seguían el 
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mismo curso, sino que la mayoría de los ellos alcanzaban la primera en un 
plazo de 24 meses mientras que con la segunda no sucedía así y el proceso 
era más lento.  
En cuanto al consumo de tabaco no se encontraron diferencias entre 
fumadores y no fumadores en el grupo control ni en el grupo de pacientes con 
TB en la ejecución de la TH. En el grupo de no fumadores se incluyeron los 
sujetos que nunca había fumado y los ex fumadores al igual que en otros 
estudios (De Luca et al, 2004; Dinn et al, 2004). Por el contrario, algunos 
autores consideran que los cigarrillos pueden ejercer un efecto positivo sobre 
las medidas de la función cognitiva a nivel subjetivo, pero no a nivel objetivo, en 
pacientes bipolares eutímicos (Law et al, 2008). 
Además, hemos tenido en cuenta otras variables sociodemográficas como son 
la edad de los pacientes, los años de educación, el CI premórbido y el número 
de cigarrillos consumidos diariamente. En el grupo control hemos observado un 
efecto de la edad sobre el rendimiento, ya que a mayor edad mayor era el 
número de errores tanto con 3 como con 4 piezas. Por el contrario, cuanto más 
elevado era el nivel educativo menos tiempo emplearon en la tarea de 3 piezas 
y también cuanto mayor era el CI premórbido menos tiempo necesitaron tanto 
en la tarea de 3 como en la de 4 piezas. De la misma manera, en el grupo de 
pacientes cuanto mayor era la edad, mayor ha sido la cifra de errores 
cometidos en los ensayos de 3 y 4 piezas, además de que han necesitado más 
tiempo para la ejecución de ambas tareas. Cuanto menor eran los años de 
educación más errores cometieron y más tiempo emplearon en las pruebas de 
3 y 4 piezas. Cuanto menor ha sido el CI premórbido también más errores 
cometieron en la tarea de 3 piezas y más tiempo emplearon con 3 y 4 piezas. 
Si comparamos, por tanto, ambos grupos nos encontramos que la edad ha 
tenido un efecto importante en los resultados de los dos grupos, ya que según 
aumentaron los años peor fue el rendimiento. El elevado nivel intelectual 
premórbido y un mayor número de años de educación favorecieron el resultado 
en los controles, aunque los bipolares fueron perjudicados por unas menores 
cifras en estos resultados. Esto nos hace plantearnos que talvez los pacientes 
con TB, debido a déficits cognitivos persistentes, variables clínicas o a la 
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inestabilidad propia de la enfermedad, tienen menos oportunidades a acceder a 
estudios superiores y a tener un desarrollo intelectual adecuado. 
Ferrier et al (1999) encontraron alteraciones en el TMT, el FAS y la TL en 
pacientes eutímicos cuando tuvieron en cuenta diferentes variables tales como 
la edad y el CI premórbido. Estas conclusiones pueden sugerir la existencia de 
déficits de rasgo en la exactitud de la memoria de reconocimiento visual y 
respuestas más lentas ante una tarea de planificación medida con la TL en los 
bipolares en remisión (Rubinsztein et al, 2002). Por otra parte, El Badri et al 
(2001) consideran que estos pacientes padecen una perturbación de la función 
cerebral que se mantiene durante la eutimia y que es independiente de la edad, 
del sexo y de la edad de comienzo; afectando a nivel cognitivo a las tareas 
visoespaciales como la TL. 
Para algunos autores los daños en las habilidades motoras finas y el tiempo de 
reacción puedan estar alterados en los pacientes con TB que se encuentran 
clínicamente estables, aún teniendo en cuenta los síntomas psiquiátricos y los 
efectos de la medicación, lo que puede afectar a tareas que requieran la 
capacidad atencional (Wilder-Willis et al, 2001). De los efectos de los fármacos 
se hablará más adelante. 
Curiosamente el número de cigarrillos consumidos diariamente sólo modificó 
los resultados en los pacientes con TB, de tal manera que a mayor consumo 
menor número de errores tuvieron en la tarea de 4 piezas. Se podría especular, 
por tanto, que los pacientes con TB presentan un déficit en la neurotransmisión 
colinérgica nicotínica que mejora parcialmente con la inhalación de la nicotina 
del tabaco. En un estudio realizado por Newhouse et al (2004) con 
esquizofrénicos y controles se indica que el déficit no parece existir en el grupo 
control. Ellos proponen que estos dos grupos parten de un distinto nivel basal y 
que, mientras que la nicotina ayudaría a los pacientes a llegar a su nivel 
óptimo, mejorando los déficits cognitivos, en los controles una 
sobreestimulación nicotínica empeoraría (o no cambiaría) los resultados, 
siguiendo un modelo de “U invertida”. 
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5.2.1.2 Pacientes con antecedentes de sintomatología psicótica y 
pacientes sin antecedentes 
Encontramos que el sexo influye sobre el tiempo de realización de la tarea de 4 
piezas en los pacientes con antecedentes de síntomas psicóticos en relación 
con los que no los tenían. Los hombres tardan menos tiempo en realizar los 
movimientos que las mujeres. 
No observamos relación entre la situación laboral y el rendimiento en cuanto a 
FE. Dickerson et al (2004) estudiaron la relación entre el estatus o categoría 
profesional y la historia previa de síntomas psicóticos y tampoco encontraron 
datos relevantes a ese respecto. 
En cuanto al consumo de tabaco, el porcentaje de no fumadores fue 
prácticamente igual en ambos subgrupos, encontrando un mayor porcentaje de 
fumadores en el grupo con sintomatología psicótica previa a expensas de los 
que habían dejado el consumo de tabaco entre los que no tenían antecedentes. 
Estos resultados se asemejan a los encontrados por Cassidy et al (2002), que 
no encontraron asociación entre la presencia de síntomas psicóticos previos y 
el consumo de cigarrillos, y son discordantes con los encontrados en otro 
estudio realizado por et al Corvin et al (2001) que consideran que existe un 
vínculo entre el consumo de tabaco y este tipo de síntomas en el TB. 
En cuanto a las demás variables contempladas en este estudio, hemos 
observado que en el grupo de los pacientes con antecedentes cuanto mayor 
era la edad mayor ha sido el número de errores y más tiempo han empleado en 
la ejecución de los ensayos con 3 y 4 piezas. Lo mismo sucedió con los años 
de educación, ya que cuanto menor era el nivel educativo más errores 
cometieron y a más tiempo necesitaron para terminar correctamente las tareas 
tanto con 3 como con 4 piezas. Cuanto mayor era el CI premórbido menos 
tiempo necesitaron para realizar ambas tareas. 
En el grupo de pacientes sin esos antecedentes encontramos que influye la 
situación laboral, ya que los activos emplean menos tiempo para la realización 
de la tarea tanto con 3 como con 4 piezas. Cuantos menos años de educación 
tenían los pacientes más errores tuvieron en la tarea de 4 piezas y más tiempo 
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utilizaron en la ejecución de de 3 y la de 4 piezas. A mayor CI premórbido 
menos errores realizaron y menos tiempo necesitaron en la tarea de 3 piezas. 
Finalmente, cuantos más cigarrillos diarios consumían los pacientes más 
números de movimientos totales. Aunque no ha incrementado el número de 
errores esto tiene un efecto negativo, ya que nos hace pensar que el paciente, 
aunque interpreta bien las reglas explicadas al inicio de la prueba, no consigue 
establecer una estrategia adecuada para la consecución del objetivo final 
(colocar todas las piezas en la posición correcta en la columna 3), indicando un 
fallo en la planificación del problema. Además, esto nos hace plantearnos la 
hipótesis de que, dentro del grupo de pacientes con TB, los pacientes sin 
síntomas psicóticos previos presentan un mayor déficit en la neurotransmisión 
colinérgica que los que sí tenían ese tipo de antecedentes. 
 
5.2.1.3 Pacientes con TB-I y pacientes con TB-II 
En cuanto a la situación laboral los pacientes con TB-I que se encontraban 
activos laboralmente en el momento del estudio realizaron los movimientos de 
la tarea de 4 piezas en menos tiempo que los inactivos. 
Hay autores como Videira et al (2008) que no encuentran una relación 
significativa entre la situación laboral y los déficits cognitivos presentes en el 
TB-I. Pensamos que esto puede deberse a que la influencia de la alteración 
cognitiva sobre la actividad laboral, o quizá a la inversa, estando supeditada 
tanto desde un punto de vista cuantitativo del daño cognitivo como 
cualitativamente según el tipo de función cognitiva. 
Cuanto mayor ha sido la edad de estos pacientes más errores han cometido 
con 4 piezas y más tiempo han empleado tanto para los movimientos en la 
prueba de 3 como de 4 piezas. También, cuantos menos años de educación 
tenían y cuanto menor era el CI premórbido más errores han cometido con 4 
piezas y más tiempo han utilizado para realizar las tareas de 3 y 4 piezas. Por 
último, cuantos más cigarrillos consumían diariamente menos errores tuvieron 
en la prueba con 3 piezas, lo que avala de nuevo la influencia de la 
neurotransmisión colinérgica nicotínica en este tipo de tarea. 
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Con relación al sexo, en el caso de los pacientes con TB-II hemos podido 
observar que los hombres han necesitado menos tiempo para realizar la tarea 
con 3 piezas. Además los pacientes que tenían actividad laboral en el momento 
del estudio obtuvieron mejores resultados en cuanto al tiempo, necesitando 
menos tiempo para realizar las tareas de 3 y 4 piezas. Cuanto mayor fue la 
edad de los pacientes más errores tuvieron en la tarea de 3 piezas y más 
tiempo utilizaron para las tareas de 3 y 4 piezas. Cuanto menores eran el nivel 
educativo y el CI premórbido más tiempo necesitaron para la tarea de 3 piezas. 
Los pacientes con TB-II tienen unas influencias semejantes a los pacientes con 
TB-I, con alguna diferencia como es la influencia del sexo, puesto que los 
hombres con TB-II tienen una mejor velocidad de procesamiento en la tarea 
mientras que en el TB-I no hay diferencias entre ambos grupos. Además, en el 
grupo del TB-II hay una menor importancia del consumo de nicotina en la 
resolución de esta tarea, lo que puede implicar un menor daño en la 
neurotransmisión que hemos mencionado anteriormente. 
Aunque para Summers et al (2006) los episodios depresivos recurrentes 
presentes en el TB-II, más que en la manía, pueden tener un mayor efecto 
perjudicial y duradero sobre la cognición, nosotros no podemos con nuestro 
estudio avalar esta propuesta. 
 
5.2.2 Prueba de dígitos 
5.2.2.1 Pacientes y controles 
En el grupo control observamos en relación a la prueba de dígitos inversos que 
a mayor edad peor es el rendimiento y que también interviene el sexo, de tal 
forma que los hombres la ejecutan mejor. La realización de la prueba de dígitos 
directos se vio influida por los años de educación y el nivel intelectual 
premórbido, ya que cuantos más años de educación tenían y cuanto mayor era 
el CI premórbido mejor realizaron ambas subpruebas. El consumo de tabaco 
ha afectado negativamente a la ejecución en los dígitos directos, lo que vuelve 
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a reflejar que los controles sanos no presentan el daño en la neurotransmisión 
colinérgica. 
En cuanto al grupo completo de pacientes observamos la influencia del sexo, 
ya que los hombres ejecutaron mejor la tarea de dígitos inversos, así como los 
que se encontraban realizando una actividad laboral en el momento del 
estudio. Cuanto mayor ha sido la edad de los pacientes peor ejecución tuvieron 
en los dígitos directos e inversos. Aunque en nuestro estudio los criterios de 
inclusión solamente permitían participar a individuos menores de 65 años, 
nuestros hallazgos sobre la edad concuerdan con lo encontrado en otros 
estudios donde la edad ha tenido un efecto leve en los dígitos directos, sobre 
todo por encima de los 65 años, aunque sí puede influir de forma más 
temprana sobre los inversos, principalmente a partir de los 60 años (Nebes et 
al 2000; Ardila et al 2000). Los resultados del estudio realizado por Sarnicola et 
al (2009) utlizando el WAIS y el WSCT son contrarios a los nuestros y no 
apoyan la existencia de diferencias relacionadas con la edad en pacientes con 
TB en comparación con individuos sanos. 
Además, los años de educación recibidos y el CI premórbido tuvieron una 
influencia positiva en el rendimiento en ambas pruebas. 
 
5.2.2.2 Pacientes con antecedentes de sintomatología psicótica y sin 
antecedentes 
En los pacientes con antecedentes de síntomas psicóticos los años de 
educación y el CI premórbido han tenido un efecto positivo sobre los resultados 
de ambas pruebas. Los pacientes que se encontraban realizando una actividad 
laboral han realizado mejor la prueba de dígitos inversos. 
Cuando analizamos los pacientes sin dichos antecedentes nos encontramos 
que la edad ha influido negativamente. Los resultados en las pruebas de los 
dígitos directos e inversos. Sin embargo, cuantos más años de educación 
habían tenido y cuanto mayor era el CI premórbido mejores resultados tuvieron 
en ambas pruebas.  
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A mayor cantidad de cigarrillos consumidos diariamente mejor rendimiento en 
los dígitos directos. Nos parece importante el hecho de que este efecto de la 
nicotina no se observe en la prueba de dígitos inversos, lo que nos indica que 
probablemente esta sustancia beneficie la ejecución en tareas que midan 
atención que a las de memoria de trabajo. 
Los pacientes cuya situación laboral era activa en el momento de participar en 
el estudio consiguieron repetir más series de números correctamente en ambas 
subpruebas. 
 
5.2.2.3 Pacientes con TB-I y pacientes con TB-II 
Los pacientes con TB-I con mayores años de educación y CI premórbido 
realizaron mejor las pruebas de dígitos directos e inversos. Además, en estos 
pacientes el mayor consumo diario de cigarrillos también mostró un mejor 
rendimiento en la prueba de dígitos directos. Los hombres realizaron mejor los 
dígitos inversos que las mujeres. Lo mismo sucedía con los pacientes que se 
encontraban activos laboralmente. 
En el grupo de los pacientes con TB-II cuanto mayor era la edad de los 
pacientes peor realizaron ambas pruebas. Con estos pacientes sucedía lo 
mismo que con los que tenían TB-I en cuanto al nivel de educación y el CI 
premórbido, presentando una correlación positiva con los resultados también 
en los dígitos directos e inversos. 
Bruno et al (2006) resaltan la asociación entre anomalías a nivel fronto-
temporal y la disminución del CI en los pacientes con TB. Según estos autores 
las mayores diferencias están presentes en los pacientes con TB-II. Ellos 
sugieren que la persistencia de la sintomatología depresiva, en lugar de la 
manía, puede ser un factor clave para afirmar que el TB-II representa un 
posible fenotipo clínico con un mayor riesgo de desarrollar alteraciones 
cognitivas. Nosotros discordamos en esta propuesta, puesto que en nuestro 
estudio hemos encontrado que la realización de la prueba depende de la 
puntuación del CI premórbido pero no de la clasificación. Además, nuestros 
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pacientes no tenían síntomas depresivos en el momento de la prueba, ya que 
dentro de nuestros criterios de inclusión se incluía encontrarse en fase 
eutímica, administrándose la Escala de depresión de Hamilton. Todos los 
pacientes que participaron en el estudio presentaron una puntuación inferior a 
7. 
 
En las Tablas CXXII (incluida en los Anexos) se exponen las variables 
sociodemográficas y la influencia tanto sobre la TH como sobre la prueba de 
dígitos según las subdivisiones que hemos contemplado en nuestro estudio. 
Además se indica si la influencia ha sido positiva o negativa. 
 
5.3 Variables clínicas 
5.3.1 Torre de Hanoi 
5.3.1.1 Pacientes con TB (grupo completo) 
Hemos podido observar que los pacientes con TB que tenían más años de 
evolución de la enfermedad han presentado un mayor número de movimientos 
totales en la tarea de 3 piezas y han empleado más tiempo para realizar las 
pruebas de 3 y 4 piezas. Además cuanto mayor era la edad del primer ingreso 
más tiempo necesitaron para ejecutar la tarea con 3 piezas. 
No hemos apreciado diferencias con respecto a las demás variables clínicas 
estudiadas. A diferencia de nuestros resultados, El Badri et al (2001) 
encontraron que el número de episodios sufridos por el paciente puede tener 
implicaciones en los resultados en pruebas como el TMT-B, pruebas de 
memoria visual y la TL. Esto puede deberse al pequeño tamaño de la muestra 
utilizada por este grupo en su investigación que ha sido de 29 pacientes 
eutímicos y 26 controles, la cual era mucho menor que la utilizada en nuestro 
estudio. 
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Mur et al (2008b), sin embargo, consideran que la persistencia de los déficits 
en cuanto a las FE no parece estar influida por variables clínicas o 
farmacológicas. 
 
5.3.1.2 Pacientes con antecedentes de sintomatología psicótica y 
pacientes sin antecedentes 
Los pacientes con antecedentes que tenían más años de evolución de la 
enfermedad tuvieron más aciertos en la prueba de 3 piezas, aunque 
necesitaron más tiempo tanto para realizar los movimientos de 3 como la de 4 
piezas. Además, cuanta más sintomatología maníaca residual tuvieron (medida 
a través de la YMRS) más errores cometieron en la tarea con 3 piezas. 
Sin embargo, los pacientes sin antecedentes de síntomas psicóticos en su 
historia clínica que tenían mayor era la edad del primer ingreso presentaron 
menos aciertos en la tarea de 3 piezas. Cuanto mayor era el número de 
ingresos por manía (corregidos por los años de evolución) más tiempo 
emplearon en la ejecución de la prueba con 3 piezas. 
 
5.3.1.3 Pacientes con TB-I y pacientes con TB-II 
En los pacientes con TB-I se ha visto que cuantos más años de evolución de la 
enfermedad mayor ha sido el número de movimientos totales, lo que indica que 
planifican peor la resolución del problema. Asimismo, también ha sido mayor el 
número de errores en esa misma prueba. Además, los pacientes que llevaban 
más años con la enfermedad también necesitaron más tiempo para realizar 
tanto la prueba con 3 como con 4 piezas. 
La edad del primer ingreso ha ejercido una influencia negativa sobre los 
resultados, ya que cuantos más años tenían los pacientes en ese ingreso más 
movimientos totales realizaron en la tarea con 4 piezas y más tiempo 
emplearon en la de 3 piezas. 
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5.3.2 Prueba de dígitos 
5.3.2.1 Pacientes con TB (grupo completo) 
En cuanto al grupo total de pacientes solamente hemos encontrado una 
influencia de la edad del primer ingreso sobre el rendimiento en la prueba de 
dígitos, de tal forma que cuanto mayor había sido esa edad peor rendimiento 
tuvieron los pacientes tanto en los dígitos directos como indirectos. 
Teniendo en cuenta que los pacientes del estudio se encuentran en fase 
eutímica, parece que son alteraciones estables. Sin embargo, que de acuerdo 
con los criterios más estrictos estas alteraciones deberían existir 
independientemente de la clínica de la enfermedad. Creemos que lo sucede en 
este caso es que estas alteraciones existen ya desde el inicio de la enfermedad 
(Gruber et al, 2008) y que a medida que ésta progresa se van haciendo más 
patentes (Robinson et al, 2006a), indicando un posible efecto 
neurodegenerativo del propio TB (Albus et al, 2005). 
 
5.3.2.2 Pacientes con antecedentes de sintomatología psicótica y 
pacientes sin antecedentes 
En el grupo de pacientes con antecedentes de síntomas psicóticos no hemos 
encontrado influencia de las variables clínicas en la ejecución de la prueba de 
dígitos. 
Sin embargo, en los pacientes sin ese tipo de antecedentes cuanto mayor era 
la edad de inicio de la enfermedad y cuanto mayor era la edad del primer 
ingreso peor rendimiento tuvieron en los dígitos directos e indirectos. 
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5.3.2.3 Pacientes con TB-I y pacientes con TB-II 
En los pacientes con TB-I no hemos encontrado influencias de las variables 
clínicas en el rendimiento en la prueba de dígitos. 
No obstante, los pacientes con TB-II que tenían una mayor edad de inicio de la 
patología tuvieron peores resultados en los dígitos directos, así como una 
mayor edad del primer ingreso también alteró negativamente los resultados 
tanto en los directos como en los inversos. En este debemos tener en cuenta el 
retraso que existe en el diagnóstico del TB, principalmente en el caso del TB-II, 
ya que muchas veces es mal diagnosticado y los pacientes pasan mucho 
tiempo con tratamiento antidepresivo antes de ser clasificado correctamente, lo 
que puede tener un efecto negativo sobre el funcionamiento cognitivo. 
En el apartado de Anexos hemos incluido las Tablas CXXIII, CXXIV y CXXV, 
donde se exponen las variables clínicas que hemos tenido en cuenta y su 
influencia, positiva y negativa, sobre el rendimiento en FE y memoria de 
trabajo. 
 
5.4 Otras consideraciones 
De acuerdo con Mur et al (2009) la remisión de síntomas ocurrida en la fase 
eutímica no es sinónimo de recuperación del funcionamiento psicosocial y 
ocupacional. De hecho consideran que el déficit en la velocidad de 
procesamiento, algo que precisamente hemos encontrado en los resultados 
nuestro estudio, es el principal factor que influye en la peor adaptación en el 
ámbito laboral. Los déficits cognitivos, el curso clínico y la persistencia de 
síntomas subsindrómicos pueden alterar el funcionamiento a nivel psicosocial, 
los déficits cognitivos y la cronicidad, afectando especialmente el 
funcionamiento ocupacional, pudiendo ser rasgos de la enfermedad asociados 
a un resultado funcional más pobre a largo plazo (Martino et al, 2008b). La 
calidad de vida parece constituir un indicador significativo e importante de los 
resultados, tratamientos y la recuperación en los pacientes con TB (Michalak et 
al, 2008). 
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Para Zubieta et al (2001) algunos de los déficits cognitivos de los pacientes 
bipolares, incluso en fases asintomáticas prolongadas en el tiempo, pueden 
relacionarse con un curso severo de la enfermedad o con un pobre 
funcionamiento social y ocupacional. Martin et al (2007b) asocian un menor 
rendimiento cognitivo a menos adherencia al tratamiento y limita la eficacia de 
las terapias de rehabilitación. 
Altshuler et al (2007a) consideraron que la mala función ejecutiva puede estar 
asociada con el desempleo. Según ellos la etiología de esta relación puede ser 
la contribución en sentido negativo del número de hospitalizaciones y la 
medicación psicotrópica. Además este mismo grupo de investigadores también 
asociaron los déficits en FE y memoria verbal con el deterioro funcional, lo que 
sugiere que la incapacidad funcional puede restringirse a un subgrupo de 
pacientes bipolares con deterioro cognitivo (Altshuler et al, 2007b). 
Martínez-Arán et al (2007) también encontraron diferencias significativas en 
cuanto a FE en función de la actividad laboral aunque utilizando el TMT. En 
otro estudio donde intentan identificar las variables asociadas con la categoría 
profesional entre personas con TB, Dickerson et al (2004) encontraron una 
correlación entre el funcionamiento cognitivo, la memoria auditiva, la severidad 
de los síntomas, las hospitalizaciones y la educación recibida en el ámbito 
familiar. 
También se ha descrito que la presencia de síntomas inter-episodios, el, 
tratamiento con neurolépticos, la clase social baja y el bajo funcionamiento 
premórbido son factores asociados a la disfunción a nivel funcional (Zarate et 
al, 2000). 
Para varios autores los déficits cognitivos presentes en el TB, incluso durante la 
eutimia, parecen estar asociados con un curso más grave de la enfermedad y 
un peor funcionamiento social y profesional. Debido al enorme gasto que esto 
supone en el entorno laboral, algunos investigadores consideran que sería 
importante crear alguna clase de iniciativas en el ámbito laboral para controlar 
la salud y controlar los costes de las consecuencias del TB en la población 
activa en este ámbito (Dean et al, 2004; Gardner et al, 2006; Laxman et al, 
2008). Wang et al (2007) sugieren incluso la utilización de un programa 
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sistemático concreto para identificar la depresión en los trabajadores y 
promover un tratamiento eficaz, con el objetivo de mejorar significativamente 
los resultados clínicos, además de los resultados en el ámbito laboral. 
Se cree que los estudios de función cerebral en el TB en el ámbito de la 
psiquiatría infantil establecen una plataforma de conocimiento y métodos que 
ofrecen la promesa para investigar sobre los biomarcadores de la enfermedad, 
así como la fisiopatología de la misma y la futura práctica diagnóstica y 
terapéutica (Pavuluri et al, 2008). Se ha visto que los déficits en la cognición 
social y la flexibilidad de respuesta en jóvenes con TB sugieren la continuidad 
con el TB adulto, lo que implica la necesidad de plantear futuros estudios para 
identificar los mecanismos neurales que conforman la base de estos problemas 
(McClure et al, 2005). Además, la dificultad para procesar la información 
encontrada en los descendientes de padres con TB apoya la hipótesis de la 
utilidad de la investigación como medida preventiva (Maziade et al, 2008). 
Asimismo, muchos de los déficits cognitivos observados en los pacientes 
adultos también están presentes antes del inicio del curso de la enfermedad 
(Joseph et al, 2008). El aprovechamiento de los avances en técnicas de 
neuroimagen ayuda a mejorar nuestro entendimiento sobre el desarrollo normal 
del cerebro, contribuyendo al buen entendimiento de los modelos de 
neurodesarrollo anormal en los trastornos psiquiátricos desde la niñez (Marsh 
et al, 2008). 
Los estudios neurológicos son fundamentales a la hora de comprender el TB, 
tanto para entender las lesiones cerebrales como los problemas cognitivos 
(Meynard, 2008). Futuros estudios deberían analizar si la optimización del 
tratamiento farmacológico y psicoterapéutico podría reducir el daño cognitivo, y 
si los pacientes se beneficiarían de la rehabilitación neuropsicológica para 
reducir el impacto del daño en el funcionamiento global (Martínez- Arán et al, 
2004b). Además de que esta rehabilitación serviría para mejorar la calidad de 
vida de estos pacientes y el resultado funcional de los mismos, por lo puede ser 
interesante considerarla como un potencial objetivo terapéutico (Brissos et al, 
2008a y 2008b; Glahn et al, 2007a; Goodwin et al, 2008; Burdick et al, 2007, 
Ferrier et al, 2002). Para algunos autores el déficit cognitivo en los pacientes 
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con TB se puede relacionar con un peor ajuste en la calidad de vida de éstos 
(Leal et al, 2007; Brissos et al, 2008a). 
El estado cognitivo de los pacientes bipolares debería ser evaluado 
continuamente, independientemente de que exista conciencia de estos 
pacientes sobre sus déficits cognitivos (Glahn et al, 2007a). En un estudio cuyo 
objetivo era analizar la conciencia de enfermedad y las quejas cognitivas 
subjetivas de pacientes tanto con TB-I TB-II en fase eutímica se concluye la 
existencia de un déficit severo en dicha conciencia de sí mismo que podría 
constituir una distinción a nivel psicopatológico característica de los pacientes 
con TB tipo II (Pallanti et al, 1999). 
La clarificación del perfil neuropsicológico es necesaria, aunque debe ser bien 
elaborada con estudios metodológicamente controlados y fiables a partir de los 
cuales puedan plantearse hipótesis tanto epistemológicas como de intervención 
(Jiménez-Benítez et al, 2003). Además, las investigaciones en grupos de riesgo 
pueden ayudar a clarificar el desarrollo y la causa del déficit cognitivo en el TB 
(Chowdhury et al, 2003). En un trabajo realizado por de la Higuera (2003) se ha 
estudiado el cambio en la memoria verbal, atención y FE en pacientes con 
algunos trastornos mentales severos aplicando subprogramas cognitivos de la 
Terapia Psicológica Integrada (IPT), diseñada para pacientes psicóticos (Roder 
et al, 1996). Los resultados indicaron que habían mejorado claramente en 
cuanto a memoria, presentaban mejora parcial en la atención y no presentaban 
diferencias en cuanto a la FE y la conciencia del déficit después de la 
intervención. 
Los estudios sobre las relaciones entre neuroimagen y anormalidades a nivel 
neurocognitivo en el TB indican que se necesita más investigación adicional 
con el objetivo de identificar mejor a los individuos que puedan ser propensos a 
desarrollar un mayor daño cognitivo y los que podrían ser más sensibles a 
recibir algunos tratamientos específicos (Osuji y Cullum, 2005). Diversos 
autores proponen que tanto la evaluación de la función cognitiva como la 
neuroimagen en pacientes con TB en fase eutímica deberían ayudar a aclarar 
un perfil de déficits cognitivos y sus bases neurobiológicas subyacentes 
(Bharadwaj, 2006). 
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Además, evaluando los resultados funcionales y cognitivos se informará a los 
clínicos sobre las diferencias potenciales entre opciones terapéuticas, lo que 
hará más fácil la transmisión de esas diferencias tanto a los pacientes como a 
sus familiares (Martínez-Arán et al, 2008b). 
Actualmente se tiene en cuenta el hecho de que los déficits en el 
funcionamiento neurocognitivo pueden tener una gran relevancia como 
indicadores de pronóstico funcional del paciente tanto como predictores de 
ajuste, como de competencia social y calidad de vida (Atre et al, 1998; Selva et 
al, 2000). Por ello, existen autores que recomiendan la evaluación 
neuropsicológica de los pacientes bipolares, aunque no manifiesten síntomas 
cognitivos, incluso en los pacientes eutímicos y, en caso necesario, es 
proponer un programa de rehabilitación temprano que limite su severidad 
(Colom y Panicali, 2006a). De acuerdo con los resultados que hemos 
encontrado en nuestro estudio, nosotros estamos de acuerdo con la necesidad 
de utilizar la rehabilitación neuropsicológica como una herramienta más en el 
tratamiento de los pacientes durante la fase eutímica, lo que consideramos que 
podría mejorar su calidad de vida y bienestar general. Para Ferrier et al (2002), 
el diagnóstico temprano y el tratamiento activo podrían reducir potencialmente 
la comorbilidad del daño cognitivo asociada con el TB. 
 
5.5 Limitaciones del estudio y reflexiones sobre las mismas 
Una limitación importante a tener en cuenta es el hecho de que los pacientes 
que han colaborado en esta investigación están tomando algún tipo de 
medicación. Por cuestiones éticas este aspecto no se puede controlar 
eliminando los fármacos para la realización del estudio por lo que, aunque 
nuestro objetivo no es analizar los efectos a nivel cognitivo, hemos intentado 
recopilar los aspectos más importantes. 
Se han realizado diversos estudios para analizar el efecto de la medicación, 
como es el caso de la investigación elaborada por Phillips et al (2008b) donde 
se comparan a través de pruebas de neuroimagen tanto funcional como 
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estructural los efectos significativos de la medicación. Los resultados hallados 
por este grupo indicaron que probablemente los pacientes que no son capaces 
de tolerar la retirada de la medicación tengan una manifestación de la 
enfermedad más grave y proporcionen más información para las 
investigaciones que estudian marcadores biológicos de la enfermedad y 
respuesta a los tratamientos. 
Existen varias investigaciones sobre el efecto del litio. Algunos autores 
consideran que el litio posee propiedades neuroprotectoras, pero con 
frecuencia los pacientes que toman litio se quejan de dificultades en cuanto a la 
memoria (El-Badri et al, 2001). Por ello es necesario, hasta donde sea posible, 
optimizar las dosis de litio. Bartha et al (2002) llegan a la conclusión de que la 
intoxicación por litio puede ser asociada con detrimentos en variables 
conductuales y cognitivas, algunos de ellos persistentes, además puede causar 
un daño combinado, multifocal funcional de mecanismos neurales corticales y 
subcorticales en ambos hemisferios. Existen autores que afirman que tanto el 
litio como el valproato pueden ser asociados con el déficit en la memoria verbal 
inmediata, preservando otras funciones cognitivas. Los resultados encontrados 
indican la presencia de un déficit de memoria verbal, similar tanto con el litio 
como con el valproato, y sugieren que este déficit podría ser intrínseco al TB o 
que ambos fármacos pueden influir en la memoria verbal inmediata de manera 
similar (Senturk et al, 2007). 
El tratamiento con antipsicóticos atípicos ha sido asociado con la mejora de 
varias medidas cognitivas en pacientes con esquizofrenia, y con TB, lo que 
hace mejorar la calidad de vida y el funcionamiento social (Macqueen et al, 
2003; Sachs et al, 2007). No obstante, en otro estudio realizado por 
Jamrozinski et al (2008), con el objetivo de analizar el efecto de los fármacos 
antipsicóticos sobre las capacidades cognitivas, se ha encontrado que los 
pacientes no medicados con este tipo de fármacos no se diferenciaron 
considerablemente de los controles en ninguna medida neuropsicológica. Sin 
embargo, los pacientes tratados con fármacos antipsicóticos mostraron unos 
resultados significativamente más bajos en cuanto a fluidez semántica, 
aprendizaje verbal y memoria de reconocimiento, así como en lo referente a las 
FE relacionadas con las habilidades de planificación. 
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Holmes et al (2008) consideran que el suministro de estabilizadores del estado 
de ánimo en pacientes con TB puede contribuir a un peor resultado en tareas 
que requieren atención sostenida, especialmente en los pacientes con TB-II. 
Los fármacos antidepresivos no se han asociado con una disfunción cognitiva 
(Cassano et al, 2002). Existen estudios que han analizado los efectos de los 
inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina, relacionándolos incluso 
con una mejora en el rendimiento de la memoria verbal (Harmer et al, 2002b). 
Blumberg et al (2002) señalan que la estructura prefrontal ventral y medial y las 
anormalidades de la amígdala pueden tener un papel importante en un 
subconjunto de síntomas el TB, por lo que podrían ser objetivos fundamentales 
para los tratamientos. 
Diversos estudios han afirmado que los déficits cognitivos no pueden explicarse 
en su totalidad por los efectos de los psicofármacos, ya que perduran incluso 
después de controlar los efectos de los mismos (Harmer et al, 2002b; Martínez-
Arán et al, 2004; Mur et al, 2006; Goswami et al, 2006; Stoddart et al 2007). 
Además, en muchas ocasiones se produce un feedback negativo, ya que el 
déficit a nivel cognitivo puede hacer que el paciente no quiera tomar su 
medicación para el TB o bien que tenga la sensación de que su tratamiento no 
funciona (Bozikas et al, 2007). 
Rubinsztein y Sahakian (2002) consideran que los resultados más bajos en la 
pruebas neuropsicológicas pueden estar influidos por la respuesta a los 
tratamientos tanto farmacológicos como psicológicos. Los síntomas cognitivos 
podrían estar incluso entre los indicadores más sensibles de remisión 
incompleta. 
En nuestro estudio los pacientes que han participado no se encontraban 
realizando tratamiento de psicoterapia, algo que según algunos autores puede 
tener repercusión en cuanto al rendimiento cognitivo. Se han realizado estudios 
en los que se encuentra que los pacientes que habían recibido terapia cognitiva 
en conjunto con tratamiento farmacológico reducían considerablemente los 
días de los episodios activos en comparación con los que recibían solamente 
medicación. Sin embargo, los resultados mostraron que la terapia cognitiva no 
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tenía ningún efecto significativo en la reducción de recaídas durante los 
siguientes dieciocho meses al episodio activo (Lam et al, 2005). 
Algunos autores creen que además que a nivel individual, se debería añadir un 
tratamiento psicoterapéutico de tipo familiar en conjunto con la medicación con 
el fin de proteger a los pacientes frente a recaídas tempranas y aparición de 
sintomatología depresiva (Miklowitz et al, 2003; Keck et al, 2007; Miller et al, 
2008). Esto es algo bastante importante si además tenemos en cuenta que se 
considera que el número de recaídas puede influir en el rendimiento a nivel 
cognitivo (Cavanagh et al, 2002; Clark et al, 2002). McIntyre et al (2006) indican 
que si existiera una terapia de mantenimiento ideal para los pacientes con TB 
no haría falta tantas intervenciones en fase aguda pero infelizmente el 
pronóstico a medio y largo plazo del TB permanece bastante decepcionante.  
En la actualidad se cree que los tratamientos que acentúan la adhesión de 
medicación y el reconocimiento precoz de los síntomas tienen mejores efectos 
sobre la manía, mientras que los tratamientos que se centran en las estrategias 
cognitivas e interpersonales tienen efectos más notables sobre la depresión 
(Miklowitz, 2008). 
Burdick et al (2007) consideran que además de los avances en cuanto a la 
investigación sobre nuevos fármacos y sus efectos a nivel cognitivo, la 
intervención psicosocial y/o cognitiva debería ser considerada como 
alternativas a medicaciones, aunque requieran un estudio sistemático adicional.  
En nuestro estudio no hemos tenido en cuenta la autopercepción del paciente 
ni la calidad de vida percibida y su posible influencia sobre el rendimiento 
cognitivo. Glahn et al (2007a) consideran que como los déficits formales 
neuropsicológicos han sido documentados en los pacientes sintomáticos que 
no se quejan de dificultades cognitivas, es posible que el daño pueda estar más 
extendido de lo que la experiencia clínica sugiere. Aunque estos pacientes 
demuestran el daño cognitivo no son capaces de relatarlo con exactitud, lo que 
se puede relacionar con el propio prejuicio, los esfuerzos para ocultar los 
déficits, o con los síntomas afectivos subsindrómicos (Burdick et al, 2005). 
Además, Miaos et al (2006) consideran que los pacientes tienen un sentimiento 
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contradictorio en cuanto a la adhesión de medicación, ya que perciben que, 
independientemente de lo que hagan la enfermedad seguirá su propio curso 
(Miasso et al, 2008). 
Según Martínez-Arán et al (2005) los pacientes bipolares que eran conscientes 
de sus déficits cognitivos eran más crónicos, habían presentado más episodios 
anteriores (especialmente de tipo mixto) y su enfermedad había comenzado a 
una edad más temprana comparada con los pacientes que no se quejaron de 
estos déficits. También presentaron un funcionamiento social y ocupacional 
más pobre, así como una peor ejecución a nivel neuropsicológico. Los 
pacientes con TB presentan un comportamiento inhibido y sobrealerta en 
relación con los demás y su ambiente, lo cual podría tener un impacto negativo 
sobre su nivel de funcionamiento social y su calidad de vida (de Almeida et al, 
2008b). Se considera que en el caso del TB existen una o varias redes 
neuronales implicadas y esto puede impedir la conectividad de aquellas 
estructuras básicas que constituyen el “cerebro social” (córtex prefrontal, córtex 
motor suplementario, lóbulo temporal, córtex cingulado y sistema límbico, 
hipocampo y córtex visual asociativo) dificultando así la relación con el 
ambiente (Valdizán, 2008). 
En un estudio transversal reciente realizado con pacientes atendidos de forma 
ambulatoria en la Comunidad de Madrid, se asocia la percepción subjetiva de 
la calidad de vida a la presencia de síntomas depresivos y la peor evolución 
durante el año previo (Montes et al, 2008). Para Kessing et al (1998) el 
deterioro cognitivo en pacientes ambulatorios con trastorno bipolar y unipolar 
parece estar asociado con el número de episodios afectivos. 
Todavía es muy escasa la investigación longitudinal sobre el TB. Muchos 
autores consideran que son necesarios más estudios sobre pacientes bipolares 
de primer episodio e investigaciones de ese tipo para estudiar daños 
específicos de la enfermedad, la fisiopatología de la misma y marcadores 
genéticos de función neurocognitiva en el TB. (Dhingra et al, 1991; McGrath et 
al, 1997; Benabarre et al, 2001; Bearden et al, 2001). 
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Goswami et al (2006) consideran que, tanto la disfunción a nivel cognitivo como 
social que tienen lugar en el paciente eutímico, pueden representar déficits de 
rasgo. 
En cuanto a los posibles problemas metodológicos de los estudios sobre 
alteraciones cognitivas en desórdenes bipolares se han descrito las siguientes 
limitaciones (Vieta et al, 2001): 
1. Muestras pequeñas o heterogéneas. 
2. No se especifica el estado clínico del paciente o los criterios de remisión 
establecidos. 
3. Estudios transversales. 
4. Heterogeneidad de diseños e instrumentos que dificulta la comparación 
de resultados entre estudios. 
5. Resultados no significativos. 
 
En nuestro estudio dichas limitaciones han sido solventadas, ya que nuestra 
muestra es amplia, la de pacientes consta de 145 personas con TB-I y TB-II y 
el grupo control está compuesto por 116 personas voluntarias sanas. El estado 
clínico de los pacientes está definido, además el estudio presenta unos criterios 
de inclusión y exclusión definidos previamente, así como los instrumentos de 
evaluación. Además, los resultados que presentamos han sido contrastados 
con un análisis estadístico riguroso. 
En muchos estudios se utilizan criterios diagnósticos que omiten síntomas 
claves como, por ejemplo, el curso de la enfermedad o los antecedentes 
familiares. La consideración de tales factores en la inclusión y criterios de 
exclusión en estudios básicos y clínicos (ansiedad, psicosis, impulsividad, 
elevación de la velocidad de procesamiento cognitivo y psicomotor), 
comparado con síntomas estrictos depresivos o maníacos pueden dar lugar a 
muestras más homogéneas para el estudio y aumentar los focos de hipótesis 
CAPÍTULO 5: DISCUSIÓN 
Tesis Doctoral - Andrea Pousada Casal 234 
experimentales (Bowden, 2008). En nuestro caso hemos contemplado las 
variables clínicas presentes en el momento del estudio, haciendo hincapié en 
su efecto sobre el rendimiento cognitivo. 
Paradiso et al (1997) critican que se incluyan en los estudios a pacientes tanto 
con la enfermedad unipolar como con la bipolar, siendo para ellos un 
problemas metodológico importante. En el presente estudio solamente hemos 
contado con pacientes con TB diagnosticado por criterios de DSM-IV y la 
comparación con controles sanos. 
Aunque nosotros no hemos abordado ese tema, las alteraciones en el sueño 
constituyen otro posible factor que puede alterar algunas funciones cognitivas 
como, por ejemplo, la memoria (Cipolli et al, 1995). El sueño tiene gran 
importancia en todas las fases del TB, pues se sabe que la fase depresiva de 
enfermedad bipolar está marcada por alteraciones del sueño. El insomnio 
residual que puede existir en la fase eutímica, además de alterar el rendimiento 
cognitivo, podría representar una vulnerabilidad a la recaída afectiva en los 
pacientes más susceptibles (Plante y Winkelman, 2008). 
 
 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
6 CONCLUSIONES 
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1. Los pacientes con trastorno bipolar en fase eutímica presentan 
alteraciones en funciones ejecutivas, concretamente una peor 
planificación y resolución de problemas, y un menor rendimiento en la 
memoria de trabajo, medidos a través de la Torre de Hanoi y la Prueba 
de Dígitos del WAIS, respecto a un grupo control sano. 
2. En nuestra muestra el porcentaje de pacientes que presentan esta 
disfunción cognitiva con significación clínica, es decir, cuyo resultado fue 
inferior al percentil 5 de las puntaciones de los controles, fue del 41,9% 
en la planificación y resolución de problemas y del 36,3% en la velocidad 
de procesamiento para la TH, y del 22,9% para los dígitos directos y 
22,2% para los inversos. 
3. No encontramos diferencias significativas en el perfil neurocognitivo, a 
través de las pruebas utilizadas en el estudio, de los pacientes con TB-I 
con respecto a los pacientes con TB-II, a excepción de un mayor número 
de errores en la resolución de la TH en los TB-I. 
4. Los antecedentes de sintomatología psicótica no influyeron en el 
rendimiento de los pacientes en ambas pruebas cuando se compararon 
con los pacientes que no los tuvieron. 
5. Un menor nivel educativo, así como un coeficiente intelectual 
premórbido más bajo, han contribuido a una peor ejecución tanto en la 
planificación y resolución de problemas como en la memoria de trabajo. 
Esto se observó tanto en el grupo de sujetos control como en el grupo 
de pacientes con TB, independientemente del subtipo o de la 
presencia/ausencia de antecedentes de sintomatología psicótica. 
6. La actividad laboral influye en el rendimiento en la ejecución de ambas 
pruebas, aunque de forma más acusada en la planificación y resolución 
de problemas. Los pacientes inactivos a nivel laboral las realizan peor 
que los controles. 
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7. La edad se mostró como un factor importante en la ejecución de la TH y 
de la de dígitos, tanto en controles como en pacientes. A mayor edad 
peor rendimiento. 
8. El consumo de tabaco favoreció la realización  de las pruebas 
neurocognitivas aplicadas a los pacientes con TB. Sin embargo, no 
influyó en los sujetos control. Este resultado está a favor del déficit 
colinérgico descrito en esta patología. 
9. Los años de evolución de la enfermedad es la variable clínica con más 
influencia en la realización de estas pruebas, especialmente en los 
pacientes con TB-I. A más años de evolución peor rendimiento en la 
planificación y resolución de problemas sin que éste alcanzara 
significación en la memoria de trabajo. 
10. El resto de las variables clínicas no parecen influir significativamente de 
manera consistente en el rendimiento de estas pruebas. 
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8.1 Resumen de las comparaciones del rendimiento en la TH 
Tabla CXXII: Comparaciones del rendimiento en la TH con 3 piezas 
 Nº 
movimientos 
totales 
Nº  
errores 
Tiempo 
empleado 
TB vs CONTROL TB>CONTROL TB>CONTROL TB>CONTROL 
TB ANT.PSC vs TB NO 
ANT PSC - - - 
TB-I vs TB-II 
- - - 
TB: Pacientes con Trastorno Bipolar (grupo completo) 
TB ANT.PSC: Pacientes con TB con antecedentes de síntomas psicóticos 
TB NO ANT PSC: Pacientes con TB sin antecedentes de síntomas psicóticos 
TB-I: Pacientes con TB tipo I 
TB-II: Pacientes con TB tipo II 
 
Tabla CXXIII: Comparaciones del rendimiento en la TH con 4 piezas 
 Nº 
movimientos 
totales 
Nº  
errores 
Tiempo 
empleado 
TB vs CONTROL TB>CONTROL TB>CONTROL TB>CONTROL 
TB ANT.PSC vs TB NO 
ANT PSC - - - 
TB-I vs TB-II 
- TB-I>TB-II - 
TB: Pacientes con Trastorno Bipolar (grupo completo) 
TB ANT.PSC: Pacientes con TB con antecedentes de síntomas psicóticos 
TB NO ANT PSC: Pacientes con TB sin antecedentes de síntomas psicóticos 
TB-I: Pacientes con TB tipo I 
TB-II: Pacientes con TB tipo II 
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8.2 Resumen de las comparaciones del rendimiento en la 
prueba de dígitos 
Tabla CXXIV: Comparaciones del rendimiento en la prueba de dígitos 
 Dígitos 
Directos 
Dígitos 
Inversos 
TB vs CT TB<CT TB<CT 
TB ANT.PSC vs TB NO ANT 
PSC - - 
TB-I vs TB-II 
- - 
TB: Pacientes con Trastorno Bipolar (grupo completo) 
CT: Grupo control 
TB ANT.PSC: Pacientes con TB con antecedentes de síntomas psicóticos 
TB NO ANT PSC: Pacientes con TB sin antecedentes de síntomas psicóticos 
TB-I: Pacientes con TB tipo I 
TB-II: Pacientes con TB tipo II 
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8.3 Resumen de las influencias de las variables 
sociodemográficas 
Tabla CXXV: Influencias de las variables sociodemográficas 
  SEXO 
(masculino) 
EDAD 
(>edad) 
ACTIV. 
LAB 
AÑOS 
EDUC 
CI 
PREMORB 
(mayor) 
CIG/DÍA 
(más 
cigarrillos) 
CONTROL + - + + +  
TB + - + + + + 
ANT.PSC + -  + +  
NO ANT 
PSC   + + + + 
TB-I 
 - + + + + 
TH 
TB-II + - + + +  
CONTROL 
   + + - 
TB 
 -  + +  
ANT.PSC 
   + +  
NO ANT 
PSC  - + + + + 
TB-I 
  + + + + 
DD 
TB-II 
 -  + +  
CONTROL + -  + +  
TB + - + + +  
ANT.PSC 
  + + +  
NO ANT 
PSC  - + + +  
TB-I 
   + +  
DI 
TB-II 
 -  + +  
TH: Torre de Hanoi; DD: Dígitos directos; DI: Dígitos inversos 
TB ANT.PSC: Pacientes con TB con antecedentes de síntomas psicóticos 
TB NO ANT PSC: Pacientes con TB sin antecedentes de síntomas psicóticos 
TB-I: Pacientes con TB tipo I 
TB-II: Pacientes con TB tipo II 
+: Mayor rendimiento en la prueba / -: Menor rendimiento en la prueba 
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8.4 Resumen de las influencias de las variables clínicas 
Tabla CXXVI: Influencias de las variables clínicas (1/2) 
  EDAD 
INICIO 
(mayor) 
AÑOS 
EVOL 
(más 
años) 
EDAD 1 
INGR 
(mayor 
edad) 
Nº 
INGRESO 
(más 
ingresos) 
Nº INGR. 
CORREG 
(más ingr. 
corregido) 
TB (GC) 
 - -   
TB 
ANT.PSC  -    
TB NO 
ANT PSC  -    
TB-I 
 -    
TH 
TB-II 
  -   
TB (GC) 
  -   
TB 
ANT.PSC      
TB NO 
ANT PSC -  -   
TB-I 
     
DD 
TB-II 
-  -   
TB (GC) 
  -   
TB 
ANT.PSC      
TB NO 
ANT PSC -  -   
TB-I 
     
DI 
TB-II 
  -   
TH: Torre de Hanoi; DD: Dígitos directos; DI: Dígitos inversos 
TB: Pacientes con Trastorno Bipolar (grupo completo) 
GC: Grupo control completo 
TB ANT.PSC: Pacientes con TB con antecedentes de síntomas psicóticos 
TB NO ANT PSC: Pacientes con TB sin antecedentes de síntomas psicóticos 
TB-I: Pacientes con TB tipo I 
TB-II: Pacientes con TB tipo II 
+: Mayor rendimiento en la prueba / -: Menor rendimiento en la prueba 
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Tabla CXXVII: Influencias de las variables clínicas (2/2) 
  NºINGRESOS
MANÍA 
(más 
ingresos) 
NºINGR 
MANIA 
CORREG 
(más ingresos 
corregidos 
años 
evolución) 
Nº EPISODIO 
MANÍA/HIPOM 
(más 
episodios) 
NºEPISODIO 
MANÍA/HIPOM 
CORREG 
(más 
episodios 
corregidos) 
TB 
    
ANT.PSC 
    
NO ANT 
PSC  -   
TB-I 
    
TH 
TB-II 
    
TB 
    
ANT. PSC 
    
NO ANT 
PSC     
TB-I 
    
DD 
TB-II 
    
TB 
    
ANT. PSC 
    
NO ANT 
PSC     
TB-I 
    
DI 
TB-II 
    
TH: Torre de Hanoi; DD: Dígitos directos; DI: Dígitos inversos 
TB: Pacientes con Trastorno Bipolar (grupo completo) 
TB ANT.PSC: Pacientes con TB con antecedentes de síntomas psicóticos 
TB NO ANT PSC: Pacientes con TB sin antecedentes de síntomas psicóticos 
TB-I: Pacientes con TB tipo I 
TB-II: Pacientes con TB tipo II 
+: Mayor rendimiento en la prueba / -: Menor rendimiento en la prueba 
